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1 EINLEITUNG 
Die moderne Pferdezucht wird getragen von der Hoffnung auf die Produktion von Spitzen-
pferden für den internationalen Sport und den damit einhergehenden hohen finanziellen Er-
trägen. Der wirtschaftliche Erfolg eines Züchters ist in hohem Maße von der Fruchtbarkeit der 
Stute abhängig. Das Management einer Zuchtstute beinhaltet eine optimale züchterische und 
veterinärmedizinische Betreuung und besitzt, neben der biologischen Ausstattung der Stute, 
einen hohen Einfluss auf die Reproduktionsleistung. Die Tiermedizin kann einen entschei-
denden Beitrag mittels der konventionellen klinisch-gynäkologischen Untersuchung des äuße-
ren und inneren Genitales leisten, die bei entsprechender Indikation durch spezielle Verfahren 
in Form von mikrobiologischen und histopathologischen Methoden ergänzt wird.  
Die histopathologische Charakterisierung von Uterusbioptaten stellt im Kontext der klinisch-
gynäkologischen Untersuchung ein wichtiges Hilfsmittel für die Diagnose und prognostische 
Bewertung von Fertilitätsstörungen dar. Anhand einer Endometriumbiopsie gelingt es, eine 
Aussage über den Status praesens des endometrialen Gesundheitszustandes und damit über 
die Fertilität der Stute zu treffen. Insbesondere die Endometrose stellt eine häufig diagnosti-
zierte Erkrankung bei güsten Stuten dar und geht mit einer verminderten Fruchtbarkeit einher 
(SCHOON et al. 1997). Die im Verlaufe der Endometrose auftretende zyklusasynchrone Dif-
ferenzierung der Uterindrüsen sowie epitheliale Destruktionen führen zu einer Veränderung 
des sekretorischen Proteinmusters (HOFFMANN 2006). Daraus resultieren Störungen im 
intrauterinen Mikromilieu mit nachfolgendem embryonalem Frühtod.  
Ziele der vorliegenden Arbeit sind die vergleichende histomorphologische und immunhisto-
logische Charakterisierung der Endometrose bei güsten und nicht güsten Stuten. Die bei En-
dometrose auftretenden Veränderungen im glandulären Proteinmuster werden untersucht und 
die damit einhergehenden Auswirkungen auf die Fertilität diskutiert. Die im Rahmen dieser 
Arbeit durchgeführte Charakterisierung der Endometrose und des glandulären Proteinmusters 
bei güsten und nicht güsten Stuten sollen nach Möglichkeit neue Erkenntnisse für eine präzi-
sere Fertilitätsprognose für Stuten mit einer Endometrose liefern.  
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2 LITERATURÜBERSICHT 
2.1 Fertilität in der Pferdezucht 
Der Begriff Fertilität bezeichnet die Fähigkeit zur Konzeption und Aufrechterhaltung der Gra-
vidität bis zur Geburt eines lebenden Fohlens (SCHOON et al. 1992). Der Zuchtwert einer 
Stute wird anhand von Pedigree, Exterieur und Leistung ermittelt und als Selektionskriterium 
in der Pferdezucht genutzt. Der Zuchtwert erlaubt aber keinen Rückschluss darauf, mit wel-
cher Wahrscheinlichkeit bei der Stute Konzeption, Trächtigkeit und Geburt normal ablaufen 
(AURICH u. AURICH 2006). MERKT et al. (1987) stellen die Fertilitätsprognose anhand 
klinischer und bakteriologischer Merkmale und unter Berücksichtigung der Güstzeit. Anhand 
dieser Parameter werden die Stuten verschiedenen Gruppen zugeordnet (s. Tab. 2.1). KLUG 
et al. (1999) empfiehlt grundsätzlich nur unverdächtige Stuten der Gruppen I und II zum ak-
tuellen Zuchteinsatz zu nutzen sowie Stuten der Gruppen III und IV, sobald der Status der 
Unverdächtigkeit wiederhergestellt ist. 
 
Tab.2.1: Definition der Fruchtbarkeitsgruppen nach Merkmalen und Fruchtbarkeitsaussichten 
(MERKT et al. 1987) 
Fruchtbarkeits-
gruppe 
Merkmale Fruchtbarkeitsaussich-
ten 
Gruppe I Tragende Stuten und Maidenstuten ohne klinische  oder bakteriologische Bedenken 70-100% 
 
Gruppe II Stuten ohne klinische oder bakteriologische 
Bedenken, 1 Jahr güst 50-70% 
Gruppe III 
 
Stuten ohne klinische oder bakteriologische 
Bedenken, länger als 1 Jahr güst 
 
sowie Stuten aus Gruppe IV und 
V nach Abheilung 
25-50% 
 
 
25-50% 
Gruppe IV Stuten, die klinische Krankheitserscheinungen 
zeigen oder bakteriologisch bedenklich sind 0-25% 
Gruppe V 
Stuten, die wegen erheblicher klinischer 
Krankheitserscheinungen oder aus anderen 
Gründen keine Aussicht auf Rekonvaleszenz 
mehr bieten 
fast 0% 
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Wurde eine klinisch gesunde Stute erfolgreich besamt, besteht nach Beginn der Trächtigkeit 
das Risiko embryonaler Verluste, zeitlich betrachtet mit abnehmender Tendenz bis zum 3. 
Monat (MERKT u. KLUG 2001). In den Untersuchungen von BALL (1988) beträgt der An-
teil der Fruchtresorption 5% bis 24% zwischen dem 11. und 50. Tag der Trächtigkeit. Nach 
NEWCOMBE (2000) steigt bei subfertilen Stuten im angegebenen Zeitraum der Anteil em-
bryonaler Verluste auf 39%. Ursächlich dafür können verschieden Einflussfaktoren sein, wie 
beispielsweise eine defiziente Progesteronkonzentration infolge einer vorzeitigen Luteolyse, 
das zunehmende Alter der Stute, ein suboptimales Milieu in Eileiter und Uterus sowie chro-
mosomale embryonale Defekte. Den Ergebnissen einer Feldstudie von HEILKENBRINKER 
et al. (1997) zufolge, haben das Stutenalter und die histologische Kategorie (s. Kap. 2.2.3, 
S.5) einen signifikanten Einfluss auf das Abfohlergebnis. Die geringste Abfohlrate besitzen 
ältere Stuten, die aufgrund der histopathologischen Befunde in Kategorie III eingestuft wur-
den. Zuchtstuten mit einer Güstzeit von mehr als einem Jahr weisen eine um 28% geringere 
Abfohlrate auf als nicht güste Stuten. Die Abfohlrate in der Gruppe der zwei bis neun Jahre 
alten Stuten aus der Kategorie I beträgt 71% und sinkt auf 43% in der Gruppe der Stuten aus 
derselben Kategorie, die 15 Jahre und älter sind. Mit zunehmendem Alter werden gehäuft 
chronische Veränderungen des Endometriums (Endometrose) beschrieben, die KENNEY 
(1978) als Hauptursache für den embryonalen Frühtod bezeichnet. Bei einer Auswertung von 
2500 Biopsien aus dem Leipziger Routinematerial stellen SCHOON et al. (1997) fest, dass 
die Endometrose mit einer Inzidenz von über 60% auftritt. Während lediglich ein Drittel der 
nicht güsten Stuten geringgradige Veränderungen aufweist, sind Problemstuten, die seit mehr 
als zwei Jahren güst sind, zu 95% betroffen. Chronische nicht eitrige Entzündungen des En-
dometriums bilden im Rahmen der Untersuchung den Hauptbefund bei 15% güster Stuten. 
Endometriale Fehldifferenzierungen als eine weitere, ausschließlich mittels einer Endometri-
umbiopsie erfassbare fertilitätsmindernde Erkrankung treten mit einer Inzidenz von 10% im 
Routinematerial auf (SCHOON et al. 1997). Entzündliche und degenerative Erkrankungen 
der Gefäße im Endometrium sind ein sehr häufiger Befund und in mehrfacher Hinsicht von 
prognostischer Relevanz: sie scheinen einen additiv negativen Einfluss auf die Fertilität zu 
besitzen (KRIESTEN 1995), über Lymphdrainagestörungen zu einer verminderten Perfusion 
des Endometriums zu führen (SCHOON et al. 1994) und möglicherweise an der Pathogenese 
der Endometrose beteiligt zu sein (GRÜNINGER 1996). Klinisch erfassbare endometriale 
Literaturübersicht 
4 
Zysten stehen pathogenetisch in einem Zusammenhang mit Alterationen der uterinen Drüsen, 
des endometrialen Stromas oder der uterinen Gefäße (SCHOON et al. 1993). Unabhängig von 
ihrer Ursache sind endometriale Zysten bei Erreichen einer kritischen Größe und in Abhän-
gigkeit von ihrer Häufigkeit ein mögliches Hindernis für den wandernden Konzeptus und ge-
hen mit einer Störung der mechanischen Clearance einher (SCHOON et al. 1997). 
KÖLLMANN et al. (2008) beobachten nach hysteroskopischer Entfernung von Uteruszysten 
eine deutliche Verbesserung der Fertilität, selbst bei Stuten mit einer höhergradigen Endo-
metrose.  
2.2 Die Endometriumbiopsie bei der Stute  
2.2.1 Indikationen 
Die histopathologische Auswertung einer Endometriumbiopsie ist im Rahmen der weiterfüh-
renden gynäkologischen Untersuchung ein zuverlässiges und aussagekräftiges Verfahren zur 
Diagnose fertilitätsmindernder endometrialer Erkrankungen (SCHOON et al. 1992). Die ge-
wonnenen Befunde beschreiben den Status praesens des Endometriums und erlauben, im 
Kontext weiterer klinisch-gynäkologischer Befunderhebungen, eine Prognose hinsichtlich der 
Fertilität zu treffen. Grundsätzlich sollte bei jeder subfertilen, nicht tragenden Stute eine Bi-
opsieentnahme durchgeführt werden (SCHOON et al. 1994). Weitere Indikationen sind sicht-
bare bzw. palpatorisch festellbare Veränderungen des Endometriums, Ausbleiben des 
östrischen Verhaltens während der physiologischen Decksaison, vor und nach operativen 
Eingriffen am Genitale (KENNEY 1978) und zur Verlaufskontrolle einer Therapie 
(RICKETTS u. ALONSO 1991a). Im Rahmen der Zuchttauglichkeitsuntersuchung ist die 
Endometriumbiopsie ein wichtiger Bestandteil der gynäkologischen Untersuchung (KENNEY 
u. DOIG 1986).  
2.2.2 Repräsentativität 
Die Technik der Entnahme von Gewebeproben im Endometrium wird von verschiedenen Au-
toren einheitlich beschrieben. Nach KENNEY und DOIG (1986) sollte die Gewebeprobe 
mindestens eine Größe von 10 bis 20 x 3 x 3 mm besitzen. Nach Meinung der Autoren reicht 
es aus, wenn keine Veränderungen bei der rektalen Untersuchung auffallen, ungezielt eine 
Gewebeprobe aus dem Uterus zu entnehmen. Werden jedoch Abnormalitäten festgestellt, 
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wird empfohlen, sowohl aus den palpatorisch veränderten als auch aus den unveränderten 
Arealen Biopsien zu entnehmen (KENNEY 1978, DOIG et al. 1981, WAELCHLI u. 
WINDER 1989, SCHOON et al. 1994, SCHOON et al. 1995). SCHOON et al. (1995) emp-
fehlen, die Biopsien aus dem dorsalen Abschnitt des Korpus oder der Basis eines der Uterus-
hörner zu entnehmen. Die Autoren halten diese Stelle für besonders aussagekräftig, da dort 
die Implantation des Konzeptus erfolgt. SCHOON et al. (1992, 1994) stellen fest, dass eine 
Probengröße von 10×3×3 mm repräsentativ für das gesamte Endometrium ist. Aus der Studie 
von HECKER (2004) kann die Empfehlung abgeleitet werden, dass bei Stuten mit vorbericht-
lich längerer Güstzeit eine Hysteroskopie mit gezielter Biopsieentnahme an endoskopisch 
veränderten Arealen vorgenommen werden sollte. Die Kombination beider Methoden ermög-
licht außerdem eine gezielte Bioptatentnahme, insbesondere bei Stuten mit einer lokalen Ver-
änderung im Endometrium (HECKER 2004). Es können die veränderten Bereiche gezielt 
bioptiert werden, wodurch eine größere Anzahl von Befunden für die genauere Ermittlung der 
zu erwartenden Abfohlrate zur Verfügung stehen.  
Die diagnostische Aussagekraft einer Endometriumbiopsie wurde bereits in zahlreichen wis-
senschaftlichen Arbeiten bestätigt (GORDON u. SARTIN 1978, CONCHA-BERMEJILLO u. 
KENNEDY 1982, KENNEY u. DOIG 1986, SCHOON et al. 1992, SCHOON u. SCHOON 
1999). 
2.2.3 Kategorisierung 
Eingebunden in einen umfassenden klinischen Kontext, ermöglicht die Bestimmung von Qua-
lität, Grad und Verteilung pathomorphologischer Veränderungen des Endometriums eine Ka-
tegorisierung unter prognostischen Aspekten hinsichtlich der zu erwartenden Abfohlrate 
(SCHOON u. SCHOON 1999). Als im internationalen Schrifttum anerkannte Basis dient das 
Schema nach KENNEY u. DOIG (1986), modifiziert nach SCHOON et al. (1992), das der 
nachstehenden Tabelle 2.2 (S. 6) zu entnehmen ist. Deren Grundlage bildet die kontrollierte 
Erfahrung bei statistischer Auswertung eines großen Tiergutes (KENNEY u. DOIG 1986). 
Demnach besteht ein direkter Zusammenhang zwischen Anamnese sowie Qualität und Quan-
tität morphologisch nachgewiesener endometrialer Läsionen einerseits und der Abfohlrate 
andererseits (SCHOON et al. 1997). Nach dem Schweregrad der histopathologischen Verän-
derungen des Endometriums erfolgt somit die Einordnung der Stuten in vier Gruppen (Kate-
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gorie I, IIA, IIB, III). Als klinischer Parameter wird die Güstzeit der Stute mit berücksichtigt. 
Das Beurteilungssystem sollte allerdings insgesamt flexibel betrachtet werden. Im Einzelfall 
bedeutet dies keine „irreversible Einteilung einer Stute in eine bestimmte Kategorie“. Die 
Stute kann sowohl in eine schlechtere, als auch in eine bessere Kategorie übergehen. Die Zu-
gehörigkeit einer Stute zur Kategorie III bedeutet grundsätzlich nicht, dass die Stute infertil 
ist, sondern dass die Wahrscheinlichkeit ein lebendes Fohlen zu gebären zum Zeitpunkt der 
Untersuchung gering ist. Die Höherstufung in eine bessere Kategorie kann zum Beispiel 
durch die erfolgreiche Therapie einer Endometritis geschehen (KENNEY 1978). Besitzt das 
Endometrium allerdings stark fibrotische Veränderungen, so kann aufgrund der Therapiere-
sistenz kaum von einer Verbesserung des Zustandes ausgegangen werden (SCHOON et al. 
1995, BRACHER et al. 1997).  
Tab. 2.2: Kategorisierungsschema nach SCHOON et al. (1992) und zu erwartende Abfohlra-
te nach KENNEY u. DOIG (1986) 
 
Kategorie Histopathologie Abfohl-  
rate 
I 
→ unverändertes Endometrium 
→ vereinzelte ggr. Fibrosierungs- und Entzündungsherde 80-90% 
IIa 
→ ggr.- mgr. diffuse Entzündungszellinfiltrate im Stratum compactum, 
zahlreiche disseminierte Herde im Stratum compactum und Stratum 
spongiosum 
→ ggr.- mgr. disseminierte periglanduläre Fibrose und fibrotische Nester (1- 3 
Schichten, <2 Herde/5 mm) 
→ ggr. Lymphlakunen 
→ partielle Atrophie in der späten physiologischen Decksaison 
50-80% 
IIb 
→ Kombination zweier Kategorie IIa-Befunde 
→ Kategorie IIa-Stuten, mit einer Güstzeit >2 Jahre 
→ mgr. diffuse oder hgr. fokale Entzündungszellinfiltrate 
→ mgr. gleichmäßig verteilte periglanduläre Fibrose und fibrotische Nester 
(5-10 Schichten, 2-4 Herde/5 mm) 
→ mgr. Lymphlakunen 
10-50% 
 
III 
→ Kombination zweier Kategorie IIb-Befunde 
→ hgr. diffuse Entzündungszellinfiltrate 
→ hgr. gleichmäßig verteilte periglanduläre Fibrose und fibrotische Nester 
(>10 Schichten, >4 Herde/5 mm) 
→ hgr. Lymphlakunen (rektal palpierbar) 
→ Atrophie während der physiologischen Decksaison 
<10% 
Legende zu Tab. 2.2:   ggr.= geringgradig      mgr.= mittelgradig      hgr.= hochgradig 
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Umgekehrt bedeutet die Einstufung in Kategorie I nicht, dass es sich um eine fertile Stute 
handeln muss, sondern dass im Endometrium keine morphologisch feststellbaren fertilitäts-
mindernden Befunde vorliegen (SCHOON et al. 1997). Die Biopsie gibt letztendlich nur den 
Zustand des Endometriums wieder, wobei die Fertilität der Stute zusätzlich von weiteren Fak-
toren beeinflusst werden kann (KENNEY 1978, SCHOON et al. 1997). SCHOON und 
SCHOON (2003) sehen das Kategorisierungsschema nach heutigem Wissenstand als unvoll-
ständig an, weil wesentliche Befunde sowie deren Reversibilität oder Irreversibilität unbe-
rücksichtigt bleiben. Dazu gehören Erkrankungen wie endometriale Fehldifferenzierungen 
und der additiv verschlechternde Effekt schwerer Angiosklerosen (SCHOON u. SCHOON 
2003, SCHOON et al. 2000). Die Endometrose wird nach KENNEY u. DOIG (1986) nur 
durch die Schichtung sowie die Anzahl fibrotischer Herde im Endometrium beurteilt. Darüber 
hinaus sollte aber auch die Qualität der Endometrose differenziert werden, da bei Vorliegen 
destruierender Fibrosen und geringgradiger Fibrosen basaler Einzeldrüsen die tatsächliche 
Abfohlrate schlechter ist als anhand der bisherigen Kategorie vorhergesagt (SCHOON et al. 
1997). Kategorieunabhängig weisen ältere Stuten eine schlechtere Abfohlrate auf als jüngere 
Stuten, sodass auch das Alter bei der epikritischen Betrachtung berücksichtigt werden sollte 
(SCHOON et al. 1997). 
2.3 Der Sexualzyklus der Stute 
2.3.1 Allgemeine Betrachtungen 
Stuten sind, bedingt durch Veränderungen der Tageslichtdauer, saisonal polyöstrisch, wobei 
die Zyklusaktivität innerhalb der Stutenpopulation variiert und von Faktoren wie Klima, Hal-
tung und Fütterung beeinflusst wird (ADAMS u. BOSU 1988). Hinsichtlich der Zuchtnutzung 
wurden in der Literatur mehrfach signifikante jahreszeitliche Einflüsse auf die Fruchtbarkeit 
festgestellt (HUGHES et al. 1972a,  NAGY et al. 2000). 
Bei der Mehrzahl der Stuten auf der Nordhalbkugel, insbesondere in Robusthaltung, sistiert 
der Zyklus mit abnehmender Lichtintensität während der Wintermonate (November bis Janu-
ar). In diesem Stadium (Winteranöstrus) sind die Ovarien klein und weisen keine Funktions-
körper auf. In der Übergangsphase zur physiologischen Decksaison (Februar bis April) 
nimmt, ausgelöst durch verlängerte Tageslichteinwirkung, die Sekretion von Gonadotropin-
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Releasing-Hormon (GnRH) zu, sodass es zum Einsetzen ovarieller Aktivitäten kommt 
(AURICH et al. 1996a). Im Vergleich zu den Sommermonaten sind die ersten Zyklen im 
Frühjahr, infolge der geringeren hypophysären Hormonproduktion, oftmals unregelmäßig 
oder von längerer Dauer. Innerhalb der physiologischen Decksaison (April bis September) ist 
die Rossedauer weitgehend konstant, und der überwiegende Anteil der Stuten weist ausge-
prägte Rossesymptome auf. In der Übergangsphase zum Winteranöstrus (Oktober bis Dezem-
ber) werden erneut unregelmäßige, teilweise anovulatorische Zyklen bis hin zum 
vollständigen Sistieren der Ovarfunktion beobachtet (HUGHES et al. 1972a). Ab einem Alter 
von ca. 18 Monaten, abhängig von Ernährung, Haltung und Geburtszeitpunkt im Jahr, kann 
ein erstes Zyklusgeschehen einsetzen. Die Zuchtnutzung der Stute in der Warmblutzucht be-
ginnt gewöhnlich im dritten Lebensjahr, wenn die Stuten eine ausreichende körperliche Reife 
erreicht haben (ADAMS u. BOSU 1988, AURICH et al. 1996a).  
Der Sexualzyklus setzt sich aus zwei klinischen Phasen zusammen, dem Östrus (Follikelpha-
se) mit einer Dauer von zwei bis 12 Tagen und dem Interöstrus (Lutealphase) mit einer Länge 
von 14 bis 16 Tagen (s. Tab. 2.3). Der Präöstrus umfasst den Beginn der Luteolyse bis zum 
Beginn der nächsten Rosse (BRUNCKHORST und SCHOON 1990). Als Postöstrus wird die 
Phase der Gelbkörperanbildung bis zum 4.-5. Tag post ovulationem bezeichnet. 
Tab. 2.3: Zyklusphasen nach BRUNCKHORST und SCHOON (1990)  
Zyklustag Phasenabschnitt endometriale Zyklusphase 
21 bis 1 
2 bis 4 
Östrus 
Postöstrus 
5 bis 9 Früher Interöstrus 
10 bis 13 Mittlerer Interöstrus 
14 bis 17 Später Interöstrus 
Proliferationsphase 
 
Sekretionsphase  
 
Involutionsphase 
18 bis 20 Präöstrus Proliferationsphase 
 
Die Ovulation erfolgt gehäuft ca. 24 Stunden vor dem Abklingen der äußeren Rossesympto-
me. Diese sind hormonell gesteuert und äußern sich in Form von Hindrängen der Stute zum 
Hengst, Anheben des Schweifes, „Blitzen“ (rhythmische Kontraktion des ventralen Scham-
winkels mit Offenlegung der Klitoris) und Absetzen von kleineren Harnmengen sowie 
Schleimabgang aus der Scheide (ADAMS u. BOSU 1988). Eine sichere Zyklusansprache ist 
im Rahmen der vaginalen und ultrasonographischen sowie der transrektalen Untersuchung 
möglich. Charakteristika einer rossigen Stute sind eine schlaff verlaufene Zervix und eine 
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feuchte, hyperämische Vaginalschleimhaut. Der Uterus ist palpatorisch wenig kontraktil. Im 
Ultraschall nehmen dominante Follikel (> 35 mm) im Rosseverlauf an Größe und Fluktuation 
zu (ROSSDALE u. RICKETTS 1980). Die zu Rossebeginn östrogenbedingte Ödematisierung 
der Gebärmutterschleimhaut wird im Ultraschallbild als Radspeichenstruktur angesprochen. 
Eine zunehmend polygonale Form des Rossefollikels, zusammen mit einer abnehmenden 
Radspeichenstruktur, kündigt die bevorstehende Ovulation an (AURICH 2005). 
2.3.2 Histomorphologie des Endometriums in den Zyklusphasen 
Die Histomorphologie des Endometriums adulter Tiere variiert im Zyklusverlauf durch cha-
rakteristische, hormonabhängige Umbauvorgänge des luminalen und glandulären Epithels 
sowie der Stromazellen (BRUNCKHORST et al. 1991). Zusätzlich gibt der Ödematisie-
rungsgrad der Lamina propria Hinweise auf den Zyklusstand. Anhand der genannten Krite-
rien wird eine sichere Zyklusdiagnostik im Rahmen der Auswertung einer 
Endometriumbiopsie möglich (s. Tab. 2.4 u. Tab. 2.5, S. 10 u. S. 11). Während der physiolo-
gischen Decksaison unterliegen die zyklischen Veränderungen am Endometrium streng den 
jeweils vorherrschenden Verhältnissen der Steroidhormone zueinander (HUGHES et al. 
1972a, KENNEY 1978). Im Östrus, (s.Tab. 2.4, S. 10) unter dominantem Einfluss des Östro-
gens, besitzen Stroma, Drüsen sowie das luminale und glanduläre Epithel andere morphologi-
sche Eigenschaften (BRUNCKHORST u. SCHOON 1990, BRUNCKHORST et al. 1991) als 
im Interöstrus, der von einem Anstieg der Progesteronkonzentration und einem Abfall des 
Östrogenspiegels gekennzeichnet ist und zu den in Tab. 2.5 (S. 11) beschriebenen morpholo-
gischen Charakteristika der aufgeführten Strukturelemente führt. Als Übergang besitzt der 
Präöstrus Merkmale beider Zyklusphasen (s. Tab. 2.4). Im Anöstrus, wenn keine oder nur 
sehr kleine Funktionskörper nachweisbar sind, nehmen die wenigen Drüsen eine gestreckte 
Form an, in deren Lumen teils eingedicktes, hyalines Sekret beobachtet wird (KENNEY 
1978, SCHOON et al. 1992). Zu Beginn der Decksaison kann die Fertilität herabgesetzt sein, 
da die morphologischen Veränderungen des Endometriums nicht zwangsläufig synchron zur 
Entwicklung der Ovarfunktion und des Sexualverhaltens der Stute verlaufen, sodass in vielen 
Fällen, trotz inaktivem Endometrium, bereits ovulatorische Rossen stattfinden können 
(KENNEY u. DOIG 1986). 
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Tab. 2.4: Histomorphologische Veränderungen endometrialer Strukturen während der Pro-
liferationsphase bei der Stute 
 
 Proliferationsphase 
 Präöstrus Östrus Postöstrus 
luminales 
Epithel 
kubisch bis  
zylindrisch,1,2,3,5,6,12,14 
z.T. pseudogeschichtet,1,6,14 
geringe Anzahl an Mitosen,3,12 
zylindrisch, teils  
pseudogeschichtet,2,3,5,11,12 
große, runde, hypo- 
chromatische Kerne,12,13 
zahlreiche Mitosen,2,3,12 
hochprismatisch, teils  
pseudogeschichtet,3,11,13 
große, rundovale, hypo-
chromatische Kerne,3  
zahlreiche Mitosen,3 
glanduläres 
Epithel 
kubisch,1,8 iso-5 bis  
hochprismatisch,4 
z.T. pseudogeschichtet,1,2 
kleine rundliche Kerne,5,13 
relativ reich an Chromatin,5,8 
einige Mitosen,8 
hochprismatisch,1,5,8,9,10,13  
z.T. pseudogeschichtet,13  
ovale bis rundovale,  
hypochromatische Kerne,3,9,13 
z.T. Glykogen in Epithelien,4 
wenig Mitosen, 3,12 
Drüsen- 
konfi- 
guration 
beginnende  
Streckung,2,3,4,5,10,12,14,15 
Nesterbildung durch  
ödematisiertes Stroma,1,5,6,7,12 
überwiegend enge Lumina,1,5,8 
ohne Sekret,4 
gestreckte Drüsen,1,2,3,4,5,12,14  
erhöhte Drüsenzahl,1,4 und  
Drüsendurchmesser,1,4,8,11  
geringere Drüsendichte,4,6,14  
z.T. sekretgefüllte Lumina,11 
Stroma ungleichmäßiges  
Ödem,5,6,7,12,14  
kleine spindelförmige,5  
bis große,13 Kerne,  
zahlreiche Mitosen,3,12 
Ödem,1,2,4,5,8,13  
undifferenzierte,5 bis  
große,3,12 Kerne,  
hohe Mitoserate,3,13 
Mukosa- 
höhe 
zunehmende  
Mukosahöhe,3,12 
infolge Ödematisierung  
maximale Mukosahöhe,2,3 
 
 
 
 
 
ähnliche Befunde wie  
im Östrus, jedoch  
intensivere Ausprägung: 
Mukosahöhe und  
Extension der Drüsen  
erreichen ihren  
Höhepunkt,3,4,12,14  
hohe Mitoserate,9 
     
Legende zu Tab. 2.4: 
 
1. BRANDT (1970)       9. RAILA (2000) 
2. BRUNCKHORST und SCHOON (1990)  10. RICKETTS (1989) 
3. BRUNCKHORST et al. (1991)   11. ROSSDALE und RICKETTS (1980) 
4. GORDON und SARTIN (1978)   12. SCHOON et al. (1992) 
5. HÄFNER (1999)     13. STRANKMEYER (1993) 
6. KENNEY (1978)     14. VanCAMP (1988) 
7. KENNEY und DOIG (1986)    15. VOGEL und HUMPKE (1973) 
8. KNUDSEN und VELLE (1961) 
 
Literaturübersicht 
11 
Tab. 2.5: Histomorphologische Charakteristika der Sekrektions- und Involutionsphase so-
wie des Funktionszustandes „physiologische Inaktivität“ im Endometrium der Stute 
 früher und mittlerer  
Interöstrus (Sekretion) 
später Interöstrus 
(Involution) 
Anöstrus 
(Inaktivität) 
luminales  
Epithel 
anfangs hochprismatisch,7  
später isoprismatisch bzw.  
kubisch,3,8,9,13,14,15,16 
ovale Kerne, später  
rundlich,7,15 
einreihig und zunächst  
flach,3,4,14 bis kubisch,10,15 später  
Tendenz zur Zunahme der  
Epithelhöhe,8,9,16 
kleine, dunkle, oval bis  
rundlich und unregelmäßig  
geformte Kerne,15 
flach,4,14 bis  
kubisch,2,6,8,10,12,14,16 
und einreihig,14 
kleine, basophile  
Kerne,2,14  
erhöhte Basophilie des 
Zytoplasmas,2,8 
glandu- 
läres  
Epithel 
verminderte Epithelhöhe,4,11,16 
basal lokalisierte, rundliche,  
mäßig chromatinhaltige  
Kerne,4,7,14,15  
Sekretionsvakuolen im Zyto- 
plasma der apikalen Zellab- 
schnitte,4,5,7,11,15 
nach Sekretabgabe: „zer- 
franste“ luminale Zellgrenzen  
und Sekretfäden,7,15 
Abnahme der Mitose- 
anzahl,10,11,14 
geringe Epithelhöhe,1,4,12,16 
kleine, rundliche, hyperchro- 
matische und unmittelbar an  
der Basalmembran  
lokalisierte Kerne,4,7,14,15 
flach bis iso- 
prismatisch,5,6,8,9,12,16  
einreihig,14 
kleine, basophile  
Kerne,4,14 
Drüsen- 
konfi- 
guration 
hohe Drüsen- 
dichte,1,4,7,8,14,15,16  
zunehmende Schlängelung  
der Drüsen,1,7,8,9,13,15,16  
weite Lumina,7,10  
sekrethaltig,15 
anfangs noch aufgeknäuelte, 
dicht gelagerte Drüsen,4,14,16 
später Abnahme der  
Schlängelung,7,15 
geringerer Drüsendurchmesser,1,7 
nur ggr. dilatierte Lumina,15 
gestreckte Drüsen,8,9,14 
wenig Drüsen,2,4,5  
dicht gelagert,8,14 
enge Lumina,6,10 teils  
mit eingedicktem,  
hyalinem Sekret,8,9,12,14 
Stroma Rückgang des Ödems,
4,5,8,15,16 
größter Umfang der Kerne in  
der Sekretionsphase,4,7,14 
abnehmende,8,15,16 bis  
fehlende Ödematisierung,1 
ovale, hypochromatische Kerne,15 
kein Ödem,5,8,14  
dichtes Stroma,6 
spindelige Zellen,4,14 
Mukosa- 
höhe 
abnehmende Mukosahöhe,14,15 flache Mukosa,4,14,15 flache Mukosa,4,14 
 
Legende zu Tab. 2.5: 
 
1. BRANDT (1970)                                        2. BRITTON (1982)                                                 
3. BRUNCKHORST und SCHOON (1990)        4. BRUNCKHORST et al. (1991) 
             5. GORDON und SARTIN (1978)                      6. GROSS und LeBLANC (1984)    
7. HÄFNER (1999)                                              8. KENNEY (1978)  
9. KENNEY und DOIG (1978)                          10. KNUDSEN und VELLE (1961) 
           11. RAILA (2000)                                      12. RICKETTS (1989)  
           13. ROSSDALE und RICKETTS (1980)            14. SCHOON et al. (1992) 
           15. STRANKMEYER (1993)                              16. VanCAMP (1988) 
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2.3.3 Regulation des endometrialen Zyklus 
Die Regulation des Sexualzyklus erfolgt durch ein System aus verschiedenen, sich gegensei-
tig beeinflussenden Rückkopplungsmechanismen, an denen der Hypothalamus, die Hypophy-
se, die Ovarien und der Uterus wesentlich beteiligt sind (AURICH 2005). 
GnRH wird auf entsprechende nervale und/oder humorale Signale, abhängig vom Zyklus-
stand, pulsatil freigegeben und gelangt in die Adenohypophyse. In der Hypophyse bewirkt 
GnRH eine pulsatile Freisetzung von luteinisierendem Hormon (LH) und follikelstimulieren-
dem Hormon (FSH) in den Blutkreislauf. Die Hormone üben dann direkt einen Einfluss auf 
die Ovarien aus (ADAMS u. BOSU 1988). FSH bewirkt am Ovar das Wachstum und die 
Vaskularisierung der Follikel und stimuliert die Synthese von Östradiol. Der dominante Folli-
kel setzt Inhibin frei, welches durch ein negatives Feedback auf die Hypophyse die Freiset-
zung von FSH und damit das Wachstum weiterer Follikel hemmt. Steigende Östrogenspiegel 
im peripheren Blut fördern die Sekretion von LH durch Sensibilisierung der Hypophyse für 
GnRH. Maximale Östradiolwerte, die auch für die Ausbildung der Rossesymptome verant-
wortlich sind, können etwa zwei Tage vor der Ovulation beobachtet werden (ALLEN u. 
COOPER 1992). FSH und LH verhalten sich hinsichtlich der mittleren Konzentrationen ge-
genläufig. Die Sekretion von FSH im Zyklus ist biphasisch, mit einem Maximum um den 
Ovulationszeitpunkt und einem zweiten Peak etwa zehn Tage post ovulationem (s. Abb. 2.1, 
S. 13). Basale Werte werden im frühen Östrus gemessen. Wenige Tage vor Beginn der Rosse 
kommt es zum Anstieg von LH und einer verlängerten Phase erhöhter Sekretion, wodurch 
zum Ende der Rosse die Ovulation mit nachfolgender Gelbkörperanbildung ausgelöst wird 
(AURICH et al. 1996a). Das Sekretionsmaximum wird kurz nach der Ovulation beobachtet. 
Der Gelbkörper bildet Progesteron mit maximalen Werten fünf bis sieben Tage nach dem 
Eisprung (s. Abb. 2.1, S. 13). Progesteron führt zu einer verminderten Freisetzung von LH 
und bewirkt am Endometrium den Übergang in die Sekretionsphase, die Ruhigstellung des 
Myometriums und den Verschluss der Zervix (NISWENDER 1993). Bei ausbleibender Kon-
zeption bildet das Endometrium ab dem 14. Tag Prostaglandin-F2α (PGF2α), wodurch die Lu-
teolyse mit nachfolgend abnehmender Progesteronsekretion einsetzt (s. Abb. 2.1, S. 13). 
Dadurch wird wiederum die Freisetzung von FSH aus dem Hypophysenvorderlappen stimu-
liert (AURICH et al. 1996a). Progesteron erreicht seine Minimalkonzentration zu Rossebe-
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ginn, wodurch eine Zunahme der Sekretion von GnRH und LH durch die Abnahme der nega-
tiven Rückkopplung ermöglicht wird. 
 
Abb. 2.1: Graphische Zusammenfassung der peripheren Blutplasmakonzentrationen von Progesteron, 
Östradiol 17-β, FSH, LH und Prostaglandin- F2α-Metabolit (PGFM als Metabolit von PGF2α ) und 
des ovariellen Zyklus (Follikel=weiß, Corpus luteum=schwarz) bei der Stute während der Rossezyklen 
(modifiziert nach ALLEN u. COOPER 1992) 
 
2.3.4 Immunhistologische Untersuchungen zur Expression der Östrogen- und                   
         Progesteronrezeptoren am Endometrium der Stute im Zyklusverlauf 
Zahlreiche Studien haben die Bedeutung biologischer Effekte von Steroidhormonen, vermit-
telt über ihre Wirkung an komplementären Rezeptoren, im uterinen Gewebe beschrieben 
(WATSON et al. 1992, AUPPERLE et al. 2000, HARTT et al. 2005). 
Das Endometrium unterliegt einer zyklisch synchronen Variation von endometrialem Wachs-
tum und Differenzierung als Folge der Einwirkung von Östrogen und Progesteron über spezi-
fische Rezeptoren in den luminalen und glandulären Epithelien (Progesteronrezeptoren = PR, 
Östrogenrezeptoren = ER) sowie in den Stromazellen (BRUNCKHORST et al. 1991). Nach 
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DÖCKE (1994) sind Proliferation, Hypertrophie und erhöhte Spontankontraktilität des Endo-
metriums Folgeerscheinungen der Einwirkung von Östrogenen ovarieller Herkunft. Die Syn-
these von Progesteron im Corpus luteum ist essentiell für die Aufrechterhaltung der 
Gravidität durch progesteronabhängige Differenzierung der endometrialen Sekretionsmorpho-
logie und Bereitstellung der Histiotrophe sowie durch Herabsetzung der Spontankontraktilität 
des Myometriums (ADAMS u. BOSU 1988).  
Steroidhormone sind ringförmige, lipophile, vom Cholesterol abstammende Moleküle, die 
mittels Diffusion die Zellmembran passieren können (MEYER et al. 1989). Steroidhormonre-
zeptoren werden ausschließlich intranukleär exprimiert (WATSON et al. 1992), d.h. Hormon-
Rezeptor-Komplexe werden direkt im Zellkern gebildet. Infolge selektiver Wechselwirkun-
gen zwischen dem bindenden Hormonmolekül und dem Hormonbindungszentrum des Rezep-
tors im Zielgewebe folgt eine Signalumwandlung durch Konformationsänderung des 
Rezeptors, wodurch eine Genaktivierung mit daraus folgender gewebespezifischer Stoffwech-
selveränderung resultiert (BOJAR 1988). Die Konzentration der Rezeptoren wird durch Ös-
trogen und Progesteron direkt gesteuert. Östrogene steigern die Konzentration sowohl von ER 
(JOHNSTON et al. 1985) als auch PR (BRENNER et al. 1990), während Progesteron die 
Synthese beider Rezeptoren hemmt (JOHNSTON et al. 1985). Damit steigert Östrogen die 
Wirkung von Progesteron durch die Zunahme der PR, während Progesteron die östrogene 
Stimulierung antagonisiert (CLARKE 1992). Mittels immunhistochemischer Untersuchungen 
kann die Expressionsintensität der Steroidhormonrezeptoren sowie die Anzahl der Zellen, die 
diese Rezeptoren exprimiert, nachgewiesen werden. Die Beschreibung der Rezeptorkonzen-
tration wird durch Anwendung eines immunreaktiven Scores (IRS) möglich, der sich aus der 
Anzahl positiv reagierender Zellen sowie dessen Färbeintensität berechnet 
(BRUNCKHORST et al. 1991, AUPPERLE et al. 2000). In einem gesunden Endometrium 
besteht im Zyklusverlauf ein kontinuierlicher Wechsel zwischen vorherrschendem Östrogen- 
und Progeste-roneinfluss. Nach AUPPERLE et al. (2000) verläuft die Expression der ER und 
PR weitgehend synchron, wobei, je nach Zelltyp und Zyklusstand, unterschiedliche Färbein-
tensitäten und variierende prozentuale Anteile positiv reagierender Zellen beobachtet werden. 
Die Reaktionen in den Stromazellen und Drüsenepithelien verhalten sich gegenläufig. Wäh-
rend die Hormonrezeptorexpression der glandulären Epithelien in der frühen Proliferati-
onsphase am Tag 5 ihr Maximum erreicht, sinkt der IRS im mittleren bis späten Interöstrus 
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auf basale Werte (AUPPERLE et al. 2000, RAILA 2000). Den Autoren fällt eine generell 
ausgeprägtere Reaktion basaler Drüsen auf, im Vergleich zu apikalen und mittleren Ute-
rindrüsen. Die Färbeintensität der Stromazellen sinkt nach der Ovulation bis zum Tag 5 und 
bleibt im Verlauf des Interöstrus im Bereich basaler Werte, während vor Beginn des Östrus 
(BRUNCKHORST et al. 1991) bzw. periovulatorisch (AUPPERLE et al. 2000) intensive Re-
aktionen beobachtet werden. ÖZGEN et al. (1997) und TOMANELLI et al. (1991) kommen 
im Rahmen ihrer Untersuchungen über den equinen Zyklusverlauf zu ähnlichen Ergebnissen. 
Keinen Unterschied sehen TOMANELLI et al. (1991) in der ER- und PR-Expression zwi-
schen tragenden Stuten und zyklischen Stuten im späten Interöstrus. Untersuchungen von 
ÖZGEN (1999) ergeben einen inversen, exponentiellen Zusammenhang zwischen der Pro-
gesteronkonzentration im Blutplasma und dem Östrogen- und Progesteronrezeptorgehalt in 
den Stromazellen und oberflächlichen Epithelzellen. AUPPERLE et al. (2000) ermitteln eine 
positive Korrelation zwischen steigenden 17-β-Östradiol-Konzentrationen im Blutplasma 
während des Proöstrus und einer Stimulation der Expression von ER und PR sowie einer zu-
nehmenden Proliferation von Stromazellen. TOMANELLI et al. (1991) bemerken einen Zu-
sammenhang zwischen sinkenden Plasma-Progesteronwerten und einer gleichzeitig 
ansteigenden Expression von Steroidhormonrezeptoren und umgekehrt. 
 2.4 Sekretorische Aktivitäten des Uterus 
2.4.1 Allgemeine Betrachtung 
Die Endometriumdrüsen synthetisieren Proteine (Uterinmilch), die essentiell für das Überle-
ben und die Entwicklung des Konzeptus sind. Diese Produkte lokaler glandulärer Sekretion 
und Serumproteine (Transsudate) gelangen hormononabhängig in unterschiedlichen Konzen-
trationen in das Uteruslumen (BEIER-HELLWIG et al. 1989, BEIER-HELLWIG et al. 1994). 
Untersuchungen vorgenannter Autoren an subfertilen Frauen ergeben eine insgesamt schwä-
chere endometriale Proteinexpression verglichen mit gesunden, fertilen Frauen und un-
terstreichen daher die Notwendigkeit eines sowohl qualitativ als auch quantitativ 
vollständigen Proteinmusters als Voraussetzung für eine erfolgreiche Implantation des huma-
nen Konzeptus. KEENAN et al. (1991) führen vergleichende elektronenmikroskopische Un-
tersuchungen am Endometrium zyklischer und tragender Stuten durch. Die Autoren 
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beobachten bei tragenden Stuten am 12. Tag vermehrt mit Sekreten gefüllte Uterindrüsen 
sowie eine größere Anzahl und höhere Aktivität der Golgi-Apparate im Vergleich zu der inte-
röstrischen, nicht tragenden Stutengruppe. Die epitheliochoriale Plazentation der Stute, die 
darüber hinaus im Vergleich zu anderen Spezies durch eine lange Mobilitätsphase des Emb-
ryos gekennzeichnet ist, besitzt, v.a. in der Frühgravidität infolge der endometrialen Protein-
sekretion, eine wesentliche Aufgabe bei der Ernährung und Entwicklung des equinen 
Konzeptus (STEWART et al. 1999). Zudem bleibt die Proteinsekretion bis zum Ende der 
Gravidität erhalten (ELLENBERGER et al. 2008). 
2.4.2 Endometriale Proteine 
2.4.2.1 Uteroglobin 
Uteroglobin (UG) ist ein 16 kDa schweres, aus zwei antiparallel angeordneten Aminosäure-
ketten bestehendes und über zwei Disulfidbrücken verbundenes, sekretorisches Protein. UG 
wurde erstmalig 1966 von BEIER im Uterussekret von tragenden Kaninchen beschrieben. 
MÜLLER-SCHÖTTLE et al. (2002) gelang der Nachweis von UG bei zyklischen Stuten, 
während HOFFMANN (2006) immunhistologisch im Zyklusverlauf und ELLENBERGER 
(2008) bei tragenden Stuten die glanduläre Sekretion des Proteins darstellen konnten. UG 
gehört einer kontinuierlich größer werdenden Familie von Proteinen an, deren einheitliche 
Bezeichnung „Sekretoglobin“ von KLUG et al. (2000) vorgeschlagen wird. Die Namensge-
bung beruht auf der Tatsache, dass UG nicht nur vom Uterus, sondern von zahlreichen sekre-
torischen Epithelien, die mit der Außenwelt in Berührung kommen, synthetisiert wird 
(MUKHERJEE et al. 1999). UG besitzt ausgeprägte immunmodulatorische und antiinflam-
matorische Eigenschaften. Das Protein beeinflusst die Proliferation und Progression des Zell-
zyklus in neoplastischen Zellen und wirkt dadurch wie ein Tumorsuppressor (KUNDU et al. 
2000, LINNOILA et al. 2000, PERI et al. 2000). Durch die Hemmwirkung auf Monozyten, 
neutrophile Granulozyten (FACCHIANO et al. 1990) sowie auf die Aktivität von Phospholi-
pase A2 (PLA2) wirkt UG entzündlichen Prozessen und einer abnormalen Ablagerung von 
Fibronektin (Fn) im Gewebe und damit einer Gewebefibrose entgegen (ZHANG et al. 2000). 
MIELE et al. (1990) gehen von einer Maskierung der Oberflächenantigene der Spermatozoen 
und des Embryos während der Befruchtung und Nidation aus, wodurch die bevorstehende 
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Trächtigkeit vor maternalen immunreaktiven und entzündlichen Reaktionen geschützt wird. 
Außerdem bewirkt UG eine Abnahme der Prostaglandinkonzentration im Uterus, wodurch die 
Kontraktilität des Myometriums herabgesetzt und der Konzeptus vor einem Frühabort ge-
schützt wird (LEVIN et al. 1986). Durch die Bindung lipophiler Liganden, wie Phospholipi-
de, Steroide und polychlorierte Biphenyle (MÜLLER-SCHÖTTLE et al. 2002), scheint das 
Protein eine Bedeutung für die Ernährung des Konzeptus zu haben. QUINN et al. (2007) wei-
sen in den ersten drei Wochen der Trächtigkeit UG regelmäßig in uterinen Spülproben nach, 
während der Nachweis des Proteins im Dottersack des Embryos nur bis zum Zeitpunkt der 
Implantation gelingt. ELLENBERGER et al. (2008) können die Expression von UG während 
der Trächtigkeit (16. bis 309. Tag) konstant in geringen Mengen feststellen und vermuten 
daher, dass das Protein eine Bedeutung für die Ernährung des Konzeptus besitzt. RIFFO et al. 
(2007) stellen mittels aufgereinigter, in UG kultivierten 2-Zell-Mausembryonen fest, dass der 
Anteil der sich zur Blastozyste weiterentwickelnden Embryonen sowie die Anzahl der Zellen 
pro Embryo größer ist als in der Kontrollgruppe, die ohne Zusatz von UG kultiviert wurde. 
Uteroglobin kann demnach die endometriale Rezeptivität und die Entwicklung der Blasto-
zyste entscheidend beeinflussen. 
2.4.2.2 Uteroferrin 
Uteroferrin (UF) ist ein basisches Glykoprotein mit einem Molekulargewicht von 35 kDa und 
wurde erstmalig durch MURRAY et al. (1972) in der Histiotrophe vom Schwein beschrieben. 
Es weist viele charakteristische Ähnlichkeiten mit dem equinen UF auf (MCDOWELL et al. 
1982). Unter Progesteroneinfluss wird das Protein sowohl vom graviden als auch nicht gravi-
den Uterus sezerniert und besitzt die Eigenschaft, pro Molekül mit hoher Affinität zwei Ei-
senatome zu binden (DUCSAY et al. 1984). Es stellt daher das primäre Trägerprotein für 
Eisen vom maternalen Endometrium zum Konzeptus beim Schwein (DUCSAY et al. 1984) 
und beim Pferd (MCDOWELL et al. 1982) dar. ELLENBERGER et al. (2008) weisen bei der 
Stute einen Anstieg der Expression von UF mit Fortschreiten der Trächtigkeit in nahezu allen 
Uterindrüsen nach. UF gelangt, der Annahme DUCSAY et al. (1984) zufolge, von den porzi-
nen endometrialen Drüsen über die Areolaezellen in die fetale Zirkulation und gibt das ge-
bundene Eisen an die fetale Leber und Milz ab. Überschüssige Verbindungen werden über 
Niere und Urachus in die Allantoisflüssigkeit abgegeben. Nach Reduktion eines Eisenmole-
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küls im sauren Milieu agiert das Protein als saure Phosphatase (SCHLOSNAGLE et al. 1974). 
Eine weitere Aufgabe sehen VALLETT et al. (1996) im Schutz maternalen und fetalen Gewe-
bes vor einer Lipidperoxidation. Als wichtige Eigenschaft beweisen LAURENZ et al. (1997) 
beim Schwein die stimulierende Wirkung von UF in vivo auf primitive Stammzellen, wäh-
rend BAZER et al. (1991) bereits in vitro einen speziesunabhängigen Einfluss auf die Prolife-
ration und Differenzierung hämatopoetischer Stammzellen vom Schwein feststellen können 
und demzufolge UF als hämatopoetischen Wachstumsfaktor ansprechen.  
2.4.2.3 Uterokalin 
STEWART et al. (1995) beschreiben Uterokalin (UK) mit einem Molekulargewicht von 19 
kDa als eine der Hauptkomponenten im Uterussekret von Stuten. Es handelt sich um ein nicht 
glykosyliertes progesteronabhängiges Protein, das vom Endometrium in der Gelbkörperphase 
des Zyklus und in der Frühgravidität bis zum 20. Tag in großen Mengen in das Uteruslumen 
sezerniert wird (STEWART et al. 1995). In seiner Funktion als Transportprotein wird UK 
insbesondere bei Equiden in großen Mengen aufgrund der verhältnismäßig langen Präimplan-
tationsphase benötigt. Außerdem besitzt der Konzeptus bei dieser Spezies neben der Zona 
pellucida bis zum 23. Tag eine zweite Schicht in Form einer azellulären Glykoproteinkapsel, 
durch die alle maternalen Nährstoffe transportiert werden müssen (BETTERIDGE et al. 
1982). STEWART et al. (1995) vermuten, dass das Protein in diese Glykoproteinkapsel ein-
gebaut wird. SUIRE et al. (2001) stellen fest, dass UK zahlreiche Liganden, wie fluoreszie-
rende Fettsäuren, andere kleine Lipide und Retinol bindet, die essentiell für die zelluläre 
Differenzierung des Konzeptus sind. Die Autoren vermuten daher eine Carrierfunktion des 
UK für maternale Produkte zum Konzeptus. CROSSETT et al. (1998) weisen UK am 2.Tag 
post ovulationem im Endometrium und nach dem 20. Tag in der Glykoproteinkapsel des Fe-
tus nach. QUINN et al. (2007) gelingt der Nachweis von UK während der Implantationsphase 
in konstanten Mengen sowohl in Uterusspülproben als auch in der Glykoproteinkapsel des 
equinen Embryos. STEWART et al. (2000b) weisen in den Uterindrüsen tragender Stuten und 
im Trophoblasten bis zum 250. Tag der Trächtigkeit kontinuierlich kleine Mengen UK nach, 
die teilweise von der ausgereiften Plazenta absorbiert werden. ELLENBERGER et al. (2008) 
können immunhistologisch die glanduläre Proteinexpression bis zum 309. Graviditätstag fest-
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stellen und beobachten eine verstärkte Expression von UK während der Frühträchtigkeit und 
in der Phase der Ausbildung und des Vorhandenseins der „endometrial cups“.  
2.4.2.4 CalbindinD9k  
CalbindinD9k (CAL) gehört als kleines, hitzestabiles, saures Protein mit einem Molekularge-
wicht von 9 kDa, im Gegensatz zu den vorab besprochenen Proteinen, der Familie intrazellu-
lärer, kalziumbindender Proteine an. CAL besitzt zwei hochaffine Bindungsstellen für Kal-
zium und andere Kationen (WASSERMAN u. FULLMER 1983). Das Protein wird sowohl im 
Endometrium der Stute (HOFFMANN 2006) als auch in uterinen Sekreten der Kuh 
(INBANPUTR et al. 1994), Sau (KRISINGER et al. 1995) und Maus (TATSUMI et al. 1999) 
nachgewiesen. Eine Hauptaufgabe besitzt das Protein bei der Regulation des intrazellulären 
Kalzium-Transportes (WASSERMAN u. FULLMER 1983) sowie bei der intrazellulären Bin-
dung von Kalzium-Ionen. Kalzium ist essentiell für die Aufrechterhaltung der zellulären Ho-
möostase sowie für die Entwicklung und das Wachstum des Fetus. Dafür ist ein System 
erforderlich, das dem Fetus erlaubt, zunehmende Mengen an Kalzium durch das Epithel des 
Trophoblasten zu transportieren. WOODING et al. (1996) beschreiben beim Schaf mit fort-
schreitender Trächtigkeitsdauer, zum Zeitpunkt der maximalen Skelettmineralisierung in der 
fetalen Entwicklung, einen Anstieg von CAL im Trophoblasten. Die Autoren weisen eine rein 
zytosolische und nukleoplasmatische Verteilung des CAL nach und messen dem Protein eine 
Bedeutung hinsichtlich einer Erleichterung der Diffusion von Kalzium durch die maternalen 
Drüsenzellen bei, unabhängig vom vesikulären, membrangebundenen System. Diesen Trans-
portmechanismus bestätigen GERSTENBERG et al. (1999) in der equinen Plazenta und wei-
sen das Protein im Zytoplasma der maternalen Drüsen und den fetalen Areolaezellen vom 
100. Tag bis zum Ende der Gravidität nach. CAL ist nach WOODING et al. (2000) ein zuver-
lässiger Marker für den aktiven Kalziumtransport in einer variablen Zahl von Zellen. Im My-
ometrium wirkt CAL als zytoplasmatischer Kalzium-Puffer und setzt dadurch die 
Kontraktilität während der Trächtigkeit herab (TATSUMI et al. 1999). 
2.4.2.5 Regulation der endometrialen Proteine 
Zeitgleich mit morphologischen und zellulären Veränderungen zur Vorbereitung des Endo-
metriums auf eine eventuelle Implantation der Blastozyste, finden quantitative und qualitative 
Literaturübersicht 
20 
Veränderungen der uterinen Sekretion statt, in Abhängigkeit von den Konzentrationsverhält-
nissen des Progesterons und Östrogens (BEIER u. BEIER-HELLWIG 1998). Die Autoren 
vermuten außerdem bei Maus, Kaninchen und Schwein eine lokale Stimulation der Sekretion 
durch die Präsenz der Blastozyste im Uterus. Die Synthese von UG unterliegt einer gewebe-
spezifischen hormonellen Kontrolle. Während in den endometrialen Drüsenepithelien beim 
Kaninchen die Synthese durch Östradiol-Behandlungen um den Faktor 4 gesteigert wird 
(BEIER 1974, MULLER u. BEATO 1980), erfolgt bei derselben Tierart durch eine anschlie-
ßende Progesteronapplikation eine 12fache Zunahme der Transkription mit Freisetzung des 
Proteins in das Cavum uteri (KIRCHNER 1976a, BEIER 2000). Möglicherweise ist das Ver-
hältnis von Progesteron und Östrogen zueinander bedeutender, als die jeweilige Konzentrati-
on eines der beiden Steroidhormone. Die progesteronabhängige Sekretion steigt proportional 
zu den Serumhormonwerten in der Lutealphase und ist bis zu einer bestimmten Konzentration 
dosisabhängig (BEIER 2000). Neben der Stimulierung durch Steroidhormone unterliegt das 
UG-Gen auch dem Einfluss von Prolaktin, durch das die Synthese und Freisetzung des Prote-
ins gesteigert wird (KLEIS-SANFRANCISCO et al. 1993). Bei in vivo-Experimenten zur 
Regulation des UF durch SCHLOSNAGLE et al. (1974) führen steigende Progesteronkon-
zentrationen beim Schwein, in Verbindung mit einer länger andauernden Hormonexposition 
und Modulation durch den Konzeptus (VALLET et al. 2001), ebenfalls zu einer gesteigerten 
Synthese des Proteins. Östrogen hingegen kann allein keine Synthese induzieren und wirkt in 
hohen Dosen sogar inhibitorisch, obwohl es in Verbindung mit Progesteron synergistisch die 
Produktion des equinen UF steigert (MCDOWELL et al. 1982). Die Expression von UF beim 
Schwein wird von der Expression der PR im Uterus und damit indirekt von variierenden Ös-
tradiolspiegeln beeinflusst (SIMMEN et al. 1988). Den Untersuchungen von VALLETT et al. 
(1996) an trächtigen Schweinen zufolge, scheint die endometriale Sekretion von UF durch 
Östrogen embryonaler Herkunft positiv beeinflusst zu werden. FLISS et al. (1991) beschrei-
ben in vitro die Notwendigkeit der physiologischen Wechselwirkung zwischen Östradiol, 
Progesteron und Prolaktin. Demnach führt lediglich eine Vorbehandlung von endometrialen 
Zellen junger Sauen mit Östradiol und Prolaktin unter Progesteroneinfluss, über eine Steige-
rung der PR im Endometrium, zu einer verstärkten Synthese von UF. Die Expression von UK 
bei der Stute korreliert während des Zyklus (HOFFMANN 2006) sowie bis zum 20.Tag der 
Trächtigkeit mit den Progesteronwerten im Serum (CROSSETT et al. 1998). Nach Implanta-
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tion des Konzeptus scheinen andere Faktoren die Synthese zu beeinflussen, da es trotz hoher 
Progesteronwerte zu einem Abfall des UK auf basale Werte kommt (STEWART et al. 1995). 
Bei der Transkription von CAL bestehen speziesspezifische Unterschiede in der Steroidhor-
monregulation. Während INPANBUTR et al. (1994) beim Rind, TATSUMI et al. (1999) bei 
Mäusen und HOFFMANN (2006) bei der equinen CAL-Synthese einen dominanten Progeste-
roneinfluss feststellen, berichten KRISINGER et al. (1995) von einem inhibitorischen Effekt 
von Progesteron sowohl bei der Ratte als auch beim Schwein und L`HORSET et al. (1990) 
von einer stimulierenden Wirkung von Östradiol im Rattenuterus. 
2.4.2.6 Die endometrialen Proteine im Zyklusverlauf bei der Stute 
Eine ausführliche immunhistologische Untersuchung ausgewählter, endometrial synthetisier-
ter Proteine im equinen Zyklusverlauf liefert erstmalig HOFFMANN (2006). Die Autorin 
beobachtet im Hinblick auf die Expressionsintensität und Lokalisation im Endometrium so-
wie die Anzahl positiv reagierender Zellen, ein typisches, zyklusassoziiertes Reaktionsmuster 
o.g. Proteine. Der Nachweis von UG gelingt HOFFMANN (2006) im gesamten Zyklusverlauf 
vorwiegend in den tiefer lokalisierten und mittleren Drüsen sowie vereinzelt im luminalen 
Epithel. Mit sinkenden Serumprogesteron-Konzentrationen tritt ein Peak im mittleren und 
späten Interöstrus auf (s. Tab. 2.6).  
Tab. 2.6: Ausgewählte endometriale Proteine im Zyklusverlauf der Stute 
                 (HOFFMANN 2006) 
 
Protein Zeitpunkt max. 
Konzentrationen 
   Positiv reagierendes  
luminales         glanduläres 
Epithel             Epithel 
    Intrazelluläres 
   Reaktionsmuster 
        Uteroglobin 
        Uteroferrin 
         
        CalbindinD9k  
          
        Uterokalin 
mittlerer bis später 
Interöstrus 
 
mittlerer Interöstrus 
früher bis mittlerer 
Interöstrus 
Präöstrus 
 
in allen Zyk-
lusphasen 
vereinzelt 
mittlere 
und tiefe 
Drüsen 
multifokal 
oberfläch-
liche, mitt-
lere und 
tiefe    Drü-
sen 
  oberflächlich diffus 
 
 
          diffus 
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Die mit den Progesteronwerten im Serum steigende, innerhalb eines Drüsenquerschnittes mo-
saikartige und zumeist alle Drüsenabschnitte erfassende Expression von CAL variiert in der 
Stutenpopulation hinsichtlich der Expressionsintensität und der Anzahl positiv reagierender 
Zellen (HOFFMANN 2006). Maximale Konzentrationen treten insbesondere im mittleren 
Interöstrus in Erscheinung, während an anderen Zyklustagen nur einzelne Drüsenepithelien 
multifokal schwach positiv reagieren.  
Das positiv mit den Progesteronwerten im Serum korrelierende Expressionsmaximum von 
UK im frühen und mittleren Interöstrus betrifft zu diesem Zeitpunkt vorwiegend oberflächli-
che Drüsenabschnitte, während zwischen dem 19. und 21. Tag überwiegend mittlere und tie-
fer lokalisierte Drüsen deutlich positiv reagieren (HOFFMANN 2006).  
Mit sinkenden Serum-Progesteronwerten im mittleren und späten Interöstrus, ist die Expres-
sion des UF zu diesem Zeitpunkt maximal und überwiegend in den mittleren und tiefer gele-
genen Drüsen lokalisiert, wohingegen oberflächliche Drüsen im gesamten Zyklusverlauf 
schwach positiv reagieren.  
2.4.2.7 Die endometrialen Proteine während der Gravidität bei der Stute 
Bis zum 40. Graviditätstag, dem Beginn der Plazentation, ist der equine Embryo auf die nutri-
tive Versorgung durch die ihn umgebenden endometrialen Sekrete angewiesen. Aus diesem 
Grund ist insbesondere in den ersten Wochen der Trächtigkeit das intakte uterine Mikromilieu 
extrem wichtig für die Vitalität des Konzeptus (STEWART et al. 2000b). Mit Beginn jeder 
Lutealphase bereitet sich das Endometrium auf eine potentielle Trächtigkeit vor, unabhängig 
davon, ob die vorherige Belegung erfolgreich war (SHARP 2000). Nach ZAVY et al. (1982) 
besteht qualitativ und quantitativ in der frühen Gelbkörperphase bis zum 18. Tag hinsichtlich 
des Gesamtproteingehaltes von uterinen Spülproben kein signifikanter Unterschied zwischen 
tragenden und gesunden nicht tragenden Stuten, obwohl am Tag 12 ein deutlicher Unter-
schied zwischen den Gruppen auftritt (s. Abb. 2.2, S. 23). Der Gesamtproteingehalt der uteri-
nen Spülproben bei nicht tragenden Stuten erreicht einen Peak am Tag 12 des Zyklus. Bei 
tragenden Stuten besteht ein leichter Abfall zwischen Tag 8 bis 14, dem ein kontinuierlicher 
Anstieg bis zum Tag 20 folgt. 
ELLENBERGER et al. (2008) untersuchen immunhistologisch die Expression der endometri-
alen Proteine UG, UK und UF im Uterus und der Plazenta tragender Stuten bis zum 309. Tag 
Literaturübersicht 
23 
der Gravidität. UG bleibt während der Trächtigkeit mit sehr geringgradiger Intensität in ein-
zelnen endometrialen Drüsenepithelien, Drüsenlumina und Trophoblast-Zellen nachweisbar. 
Die Expression von UK erfolgt über den gesamten Untersuchungszeitraum hinweg, mit einem 
Peak in der Frühgravidität und einem zweiten Expressionsmaximum in den glandulären Epi-
thelien zum Zeitpunkt der Entwicklung und des aktiven Bestehens der „endometrial cups“ 
(45.-66. Tag der Gravidität). STEWART et al. (2000b) gelingt bereits mittels Uterusspülpro-
ben in der Frühgravidität der Nachweis von UK in hohen Konzentrationen. Nach dem 120. 
Tag der Trächtigkeit, bekannt als spätester Zeitpunkt der Degeneration der „endometrial 
cups“ (ALLEN 2001), sinkt mit fallendem Progesteronspiegel die Expression von UK. Das 
Protein bleibt jedoch bis zum Ende der Trächtigkeit in geringer Intensität nachweisbar 
(ELLENBERGER et al. 2008). 
0
10
20
30
8 12 14 16 18 20 Tage
Gesamtprotein (mg)
nicht tragende Stuten
tragende Stuten
 Abb. 2.2: Unterschiede im Gesamtproteingehalt uteriner Spülproben in tragenden und nicht         
                  tragenden Stuten (modifiziert nach ZAVY et al. 1982). 
 
UF kann zu jedem Zeitpunkt der Gravidität in fast allen Uterindrüsen nachgewiesen werden. 
Mit Fortschreiten der Trächtigkeit nimmt die Intensität der glandulären Expression bei der 
Stute allerdings deutlich zu (ELLENBERGER et al. 2008). Untersuchungen zur Expression 
von CAL an Stuten wurden bislang nur von WOODING et al. (2000) nach dem 100. Träch-
tigkeitstag bis zum Ende der Gravidität durchgeführt. In diesem Zeitraum gelingt der Nach-
weis des Proteins im Zytoplasma der maternalen Drüsen und in den Trophoblastenzellen.   
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2.5 Die equine Endometrose 
2.5.1 Allgemeine Betrachtungen 
Die Endometrose der Stute bezeichnet eine periglanduläre und/oder stromale endometriale 
Fibrose einschließlich glandulärer Alterationen innerhalb fibrotischer Areale (SCHOON et al. 
1997). Für diese progressive Erkrankung wurden zunächst verschiedene Begriffsbezeichnun-
gen vergeben (KENNEY u. DOIG 1986, RICKETTS u. ALONSO 1991a, SCHOON et al. 
1992). Nach KENNEY (1992) sollte für degenerative endometriale Veränderungen die ein-
heitliche Sammelbezeichnung „Endometrose“ Verwendung finden und diese damit entzündli-
chen Alterationen gegenübergestellt werden. Endometriale Fibrosen werden häufig bei über 
zehn Jahre alten Stuten festgestellt (KENNEY 1978, KENNEY u. DOIG 1986, RICKETTS u. 
ALONSO 1991b) und mit reduzierter Fertilität in Verbindung gebracht (DOIG et al. 1981, 
HEILKENBRINKER et al. 1997). Nach SCHOON et al. (1994a, 1995, 1997) und DOIG et al. 
(1981) nimmt der Grad der Endometrose altersassoziiert zu, es besteht allerdings keine Ab-
hängigkeit von der Anzahl der Abfohlungen. Weder zyklische noch jahreszeitlich bedingte 
endokrine Variationen zeigen einen nachweisbaren Effekt auf die Form oder den Verlauf der 
Erkrankung (HOFFMANN 2006). SCHOON et al. (1995) diagnostizieren bei einem Drittel 
der untersuchten Stuten mit Endometrose eine gleichzeitig bestehende chronische Endometri-
tis. FLORES et al. (1995) und HOFFMANN (2006) weisen ein gehäuftes Auftreten von En-
dometritiden im Rahmen fortgeschrittener Fibrosen nach. Ergebnisse von HOFFMANN 
(2006) belegen, dass destruierende Endometrosen, unabhängig vom Grad der Erkrankung, 
häufiger mit Endometritiden vergesellschaftet sind. GRÜNINGER (1996) und HOFFMANN 
(2006) beobachten eine enge Assoziation von degenerativen Gefäßveränderungen im Endo-
metrium (Angiosen) und einer Endometrose. Angiosen sind alters- und trächtigkeitsbedingte 
Erkrankungen, wobei die Häufigkeit mittel- bis hochgradiger Angiosen mit der Anzahl der 
Abfohlungen und dem Grad der Endometrose zunimmt (GRÜNINGER 1996). GRÜNINGER 
et al. (1998) sieht bei fast allen Stuten mit einer Angiosklerose auch eine Endometrose. Im 
Untersuchungsgut von HOFFMANN (2006) sind zwei Drittel der Stuten mit einer Endo-
metrose auch von einer Angiosklerose betroffen. 
Leider tritt häufig, auch in Publikationen, eine Verwechslung mit dem in der Humangynäko-
logie bekannten Erkrankungsbild der Endometriose auf (DALLENBACH-HELLWIG 1997b), 
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das sich sowohl morphologisch als auch pathogenetisch wesentlich von der hier beschriebe-
nen Erkrankung unterscheidet. Die Endometrose ist mittels einer klinisch-gynäkologischen 
Untersuchung nicht feststellbar und kann nur über die Entnahme einer Uterusbiopsie diagnos-
tiziert werden (SCHOON et al. 1992). Verdächtig sind Stuten, die vorberichtlich als in- bzw. 
subfertil gelten. Bei der Auswertung von 2500 Biopsien aus dem Routinematerial des Institu-
tes für Veterinär-Pathologie Leipzig diagnostizieren SCHOON et al. (1997) die Endometrose 
mit einer Inzidenz von 60%. Während nur ein Drittel der nicht güsten Stuten vornehmlich 
geringgradige Veränderungen aufweisen, sind Problemstuten mit einer Güstzeit von mehr als 
zwei Jahren zu 95% betroffen. Auffallend bei diesen Stuten ist der steigende Anteil mittel- bis 
hochgradiger Endometrosen. Verschiedene Behandlungsansätze mittels chemischer und phy-
sikalischer Kürettage bleiben erfolglos (BRACHER et al. 1992). Endometriale Fibrosen wer-
den demnach als irreversible Erkrankung betrachtet (KENNEY u. DOIG 1986, LEY 1994, 
SCHOON et al. 1995, SCHOON et al. 1997). Während die Pathogenese der Erkrankung mit 
ihrem gleichzeitig auftretenden atypischen Proteinmuster (vgl. Kap. 2.5.3.2, S. 30) weitge-
hend geklärt ist (HOFFMANN 2006), bleibt die Ätiologie nach wie vor unklar.  
2.5.2 Histomorphologische und elektronenmikroskopische Untersuchungen der                  
         Endometrose        
Die Endometrose der Stute kann sowohl Einzeldrüsen und Drüsenkomplexe („Nester“), als 
auch, in seltenen Fällen, das Stroma (SCHOON et al. 1994) betreffen. Der Schweregrad der 
Erkrankung ergibt sich histopathologisch aus der Anzahl periglandulärer fibrotischer Schich-
ten und der Verteilung innerhalb der Biopsie (s. Tab. 2.7).  
Tab. 2.7: Quantifizierung des Fibrosegrades nach KENNEY (1978) 
Endometrosegrad Anzahl der periglandulä-
ren Bindegewebs-
schichten 
Anzahl fibrotischer    
Herde* 
geringgradig 1-3 ≤2 
mittelgradig 4-10 2-4 
hochgradig >10 ≥4 
           *bezogen auf ein lineares Feld von 5,5 mm bei vier untersuchten Gesichtsfeldern 
 
Die Ablagerung von Kollagen erfolgt überwiegend zirkulär um die Uterindrüsen oder im Be-
reich der Basalmembran des luminalen Epithels. Eine insgesamt ungünstige Auswirkung auf 
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die Fertilität wird mit zunehmender Anzahl fibrotischer Herde im Endometrium beobachtet 
(KENNEY u. DOIG 1986), insbesondere dann, wenn basale Einzeldrüsen betroffen sind 
(SCHOON et al. 1997). Das histomorphologische Erscheinungsbild der involvierten periglan-
dulären Stromazellen erlaubt die Einteilung der Endometrose in eine aktive, inaktive und ge-
mischte Fibrose, die, je nach Invasivität der Stromazellen in das Drüsenepithel, einen 
destruierenden und nicht destruierenden Charakter aufweisen kann (RAILA 2000, 
HOFFMANN 2006).  
Die Funktionsmorphologie der betroffenen glandulären Epithelien unterscheidet sich häufig 
von denen gesunder Drüsen. Dies wird als asynchrone Differenzierung fibrotischer Drüsen 
bezeichnet (SCHOON et al. 1997). Bei mittel- bis hochgradigen Endometrosen tritt häufig 
eine asynchrone Differenzierung auf. Hierbei entspricht die glanduläre Morphologie 
histologisch und immunhistochemisch nicht den zyklischen Normalbefunden, die in den 
Arbeiten von BRUNCKHORST et al. (1991), AUPPERLE (1997) und RAILA (2000) 
ausführlich beschrieben werden. Untersuchungen von SCHOON u. SCHOON (1999) geben 
Hinweise auf eine verminderte Fertilität bei Stuten, die eine asynchrone Differenzierung 
innerhalb der Endometrose aufweisen. Eine ausführliche ultrastrukturelle Beschreibung der 
Stromazellen und glandulären Epithelien im Verlauf einer Endometrose erfolgt durch RAILA 
(2000). Sie teilt die Erkrankung anhand typischer elektronenmikroskopischer und histo-
morphologischer Charakteristika in eine beginnende und die gering- bis hochgradige Fibrose 
ein: 
Beginnende Fibrose 
Mit beginnender Fibrosierung scheint zunächst die reguläre Anordnung der Stromazellen im 
Drüsenbereich verloren zu gehen (KENNEY 1978). RAILA (2000) beobachtet in diesem Sta-
dium noch keine vollständig angeordnete konzentrische Schicht periglandulärer Stromazellen 
um die Drüsen und stellt diesem Stadium die geringgradige Endometrose gegenüber, bei der 
bereits eine bis drei Schichten Stromazellen die Uterindrüsen umgeben. In diesem sehr frühen 
initialen Endometrosestadium sind bereits morphologische Veränderungen periglandulärer 
Stromazellen (SZ) nachweisbar. Die als fehldifferenzierte SZ vom Typ I bezeichneten Zellen 
sind gegenüber zyklischen SZ vergrößert, wobei das zellorganellenreiche Zytoplasma auf eine 
hohe metabolische Aktivität hinweist (RAILA 2000). Ein wesentliches Charakteristikum ist 
die Synthese kollagener Fasern, die im Frühstadium von geringer Länge sind und sich verein-
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zelt oder in kleinen Gruppen um die Uterindrüsen anordnen. Bei der Endometrose beobachtet 
RAILA (2000) an benachbarten Drüsenepithelien zeitgleich geringe destruktive Veränderun-
gen der Basallamina. Mit zunehmendem Fibrosegrad können diese Destruktionen zu ausge-
dehnten Verschmälerungen und Duplikationen der Basallamina bis hin zu einem Verlust an 
Laminin, einem Bestandteil der Basallamina, innerhalb betroffener Areale führen. 
Gering-bis hochgradige Endometrose 
Bei fortgeschrittenen periglandulären Fibrosen tritt eine weitere Variante von SZ auf, die eine 
langgestreckte Form annehmen und als SZ vom Typ II bezeichnet werden. Diese Variante 
stellt den dominierenden Zelltyp bei periglandulären mittel- bis hochgradigen Fibrosen dar. Je 
nach Anzahl der Zellorganellen können die SZ ultrastrukturell als aktive oder inaktive Zellen 
angesprochen werden, deren Verteilungsmuster abhängig vom Grad der Endometrose ist. Die-
se elektronenmikroskopische Charakterisierung der Typ-II-SZ ist streng zu unterscheiden von 
der lichtmikroskopischen Klassifizierung der Endometrose, wie Sie von HOFFMANN (2006) 
beschrieben wird (s. Tab. 2.8, S. 29). Die parallel zueinander verlaufenden SZ vom Typ II 
liegen in konzentrischen Schichten um die Uterindrüsen und bilden mit darin eingeschlosse-
nen kollagenen Fasern eine Art periglanduläres „Netzwerk“ (RAILA 2000). Eine Besonder-
heit der SZ vom Typ II stellt die Expression von Intermediär- (Vimentin, Desmin) und 
Mikrofilamenten (α-Aktin) dar, deren Vorkommen eine Abhängigkeit vom Grad der Fibrose 
aufweist (RAILA 2000). Unveränderte SZ exprimieren Vimentin (V), während in geringgra-
digen Endometrosen auch α-Aktin (VA-Typ) und bei fortgeschrittenen Fibrosen zusätzlich 
Desmin (VAD-Typ) exprimiert wird (RAILA 2000). Bestätigt wird die Autorin durch Ergeb-
nisse von AUPPERLE et al. (2004), die im inaktiven und fibrotisch veränderten equinen En-
dometrium eine atypische stromale Koexpression von Desmin und Vimentin feststellt. 
Zusammenfassend deuten die ultrastrukturell-morphologischen Charakteristika auf eine myo-
fibroblastische Differenzierung der SZ vom Typ II hin, die bei Stuten mit einer hochgradigen 
Endometrose bis zu 50% der periglandulären SZ ausmachen können (RAILA 2000). 
Periglanduläre Fibrosen sind durch die Zunahme kollagener Fasern gekennzeichnet. Es be-
steht ein enger Zusammenhang zwischen dem Grad der Endometrose und der Qualität und 
Quantität der Kollagenfasern. Die Zusammensetzung der extrazellulären Matrix (EZM) aus 
Kollagenfasern vom Typ I und III ist in der Endometrose abhängig vom Grad, dem Aktivi-
tätszustand der Fibrose und dem Vorliegen von Einzeldrüsen und Drüsennestern (RAILA 
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2000). Während bei der geringgradigen aktiven Endometrose die Einzeldrüsen vornehmlich 
von Kollagen-III-Fasern umgeben sind, bestehen geringgradige inaktive Fibrosen überwie-
gend aus Fasern vom Typ I. Bei höhergradigen Endometrosen nimmt der Anteil des Kolla-
gens vom Typ I zu und die Fasern bilden eine vollständige periglanduläre Lage um die 
betroffenen Drüsen aus (RAILA 2000). Auch GRÜNINGER (1996) bemerkt mit steigendem 
Endometrosegrad eine zunehmende stromale und periglanduläre Aggregation von Kollagen-
Typ-I-Fasern.  
Die equine Endometrose ist auch durch Alterationen der glandulären Epithelien gekenn-
zeichnet. Die wichtigsten Alterationen fibrotischer Uterindrüsen umfassen glanduläre Fehldif-
ferenzierungen, Degenerationen und Dilatation (SCHOON et al. 1995). Durch Defekte der 
glandulären Basallamina, die RAILA (2000) bereits in frühen Stadien der Endometrose be-
obachtet, werden direkte stromal-epitheliale Kontakte ermöglicht, die wahrscheinlich an der 
Entstehung glandulärer Fehldifferenzierungen beteiligt sind. Die Autorin weist neben der 
zyklusasynchronen eine intermediäre Differenzierung nach, bei der innerhalb einer Zelle so-
wohl proliferative als auch sekretorische Merkmale zur gleichen Zeit auftreten. AUPPERLE 
et al. (2004) beobachten in mehrschichtigen, asynchronen und dilatierten, aktiven fibrotischen 
Nestern, eine epitheliale Koexpression von Zytokeratin und Vimentin. Die im equinen Endo-
metrium pathologische epitheliale Expression von Vimentin könnte auf eine gesteigerte Proli-
ferationsrate und den Verlust von Zell-zu-Zell-Kontakten deuten (KLYMKOWSKY et al. 
1989). Die Endometrose führt an den glandulären Epithelien über hypertrophische und hyper-
plastische Veränderungen bei geringgradigen Formen, zu irreversiblen Degenerationserschei-
nungen sämtlicher Zellorganellen bei höhergradigen Fibrosen. Dieser Prozess mündet in einer 
Häufung von apoptotischen Epithelzellen in fibrotischen Drüsen (RAILA 2000). 
Die bereits lichtmikroskopisch erkennbare Dilatation und der Sekretstau fibrotischer Ute-
rindrüsen (BRUNCKHORST u. SCHOON 1990, SCHOON et al. 1993) resultiert aus ultra-
strukturell erkennbaren Anomalien der SZ und den kontraktilen Eigenschaften der 
Myofibroblasten (RAILA 2000). Hochgradige glanduläre Dilatationen verursachen eine epi-
theliale Druckatrophie (AUPPERLE et al. 2004). Mittels histochemischer und 
immunhistochemischer Untersuchungen stellen WALTER et al. (2003) im glandulären 
Epithel und dem Lumen endometrotisch veränderter Drüsen bei der Stute Ablagerungen nicht 
kollagener Matrixproteine dar, die bekannterweise eine Rolle in Kalzifizierungsprozessen, 
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wie z.B. der Urolithiasis (YAGISAWA et al. 1998), spielen. Interessanterweise werden 
solche Prozesse bei der equinen Endometrose jedoch nicht beschrieben. 
Die dargestellten Alterationen führen somit zu glandulären Dysfunktionen, woraus Fertili-
tätstörungen bei Stuten mit einer Endometrose resultieren können. 
2.5.3 Immunhistologische Untersuchungen der Endometrose 
2.5.3.1 Östrogen- und Progesteronrezeptoren 
Die von einer Endometrose betroffenen Drüsen sind von den regulären Steuerungsprozessen 
im Endometrium abgekoppelt und folgen einer eigenen Differenzierungsdynamik 
(AUPPERLE 1997), was sich anhand der immunhistochemischen Untersuchungen mittels des 
Nachweises von Hormonrezeptoren belegen läßt. Hinsichtlich der Expression von 
Steroidhormonrezeptoren stellt vorgenannte Autorin innerhalb fibrotischer Herde ein vom 
restlichen, gesunden Endometrium abweichendes, asynchrones Expressionsmuster mit sowohl 
verringerter als auch intensiverer Hormonrezeptorexpression fest.  
Aus der Tab. 2.8 wird deutlich, dass unabhängig vom Aktivitätszustand und dem Charakter 
der Endometrose, die periglandulären Stromazellen sowohl ER als auch PR deutlich 
erniedrigt exprimieren.  
Tab. 2.8: Stromale und glanduläre ER- und PR-Expression innerhalb endometrotischer  
                Areale nach HOFFMANN (2006) 
Endometroseform  Stromazellen                          Uterindrüsen 
aktiv:                              ER ⇓⇓, PR (⇓)⇓                       ER  ⇑, PR (⇑) 
inaktiv:                           ER ⇓⇓, PR (⇓)⇓                       ER  ⇓, PR (⇓) 
aktiv destruierend:         ER ⇓⇓, PR  ⇓⇓                         ER⇓⇓, PR (⇓)⇓ 
inaktiv destruierend:      ER ⇓⇓, PR (⇓)⇓                       ER⇓⇓, PR (⇓) 
Legende zu Tab. 2.8:  (⇓)  schwach erniedrigt    ⇓  geringgradig erniedrigt   (⇓)⇓  gering- bis 
mittelgradig erniedrigt  ⇓⇓  mittelgradig erniedrigt  (⇑) schwach erhöht   ⇑ geringgradig erhöht, 
jeweils im Vergleich zu unveränderten Arealen 
 
Darüber hinaus kann HOFFMANN (2006) einen Zusammenhang zwischen der Endometrose-
form und der glandulären Hormonrezeptorexpression feststellen. Während bei der aktiven 
Endometrose eine verstärkte glanduläre Expression von ER und PR auffällt, beobachtet die 
Autorin in inaktiven und destruierenden Fibrosen eine verringerte Expression der Hormonre-
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zeptoren. Untersuchungen zur Hormonrezeptorexpression bei der gemischten Endometrose 
wurden bisher noch nicht durchgeführt. WALTER et al. (2001b) hingegen stellen keine 
Unterschiede in der ER- und PR-Expression zwischen fibrotischen und nicht fibrotischen 
Arealen fest, beobachten aber ein abweichendes Glykokonjugatmuster der veränderten 
uterinen Drüsen.  
2.5.3.2 Sekretorische Proteine 
Endometrotische Uterindrüsen weisen häufig glanduläre Alterationen auf, die zu quantitativen 
und qualitativen Veränderungen des sekretorischen Proteinmusters führen (HOFFMANN 
2006). STEWART et al. (2000b) weisen erstmalig bei der Stute in von einer Endometrose 
betroffenen Drüsenepithelien ein zyklusasynchrones Reaktionsmuster von UK nach. 
HOFFMANN (2006) beschreibt bei 48 repräsentativ ausgewählten Stuten mit Endometrose 
die Auswirkungen gering- und hochgradiger degenerativer Veränderungen auf die Sekretion 
der endometrialen Proteine UG, UK, UF und CAL. Dabei fällt in den verschiedenen fibroti-
schen Herden innerhalb einer Biopsie ein weitgehend übereinstimmendes Expressionsmuster 
von UG, UK und CAL auf. Das Expressionsmuster von UF wird im Anschluss daran be-
schrieben.  
Uteroglobin, Uterokalin und CalbindinD9k: 
Die vorwiegend (76%) asynchrone Differenzierung der Uterindrüsen in der nicht destruieren-
den Endometrose äußert sich zumeist (65%) in einer geringgradig verminderten Expression 
der drei endometrialen Proteine, im Vergleich zu unveränderten Arealen (HOFFMANN 
2006). In 11% der Biopsien mit einer Endometrose stellt die Autorin einen geringgradig ver-
stärkten Nachweis der drei Proteine fest. Innerhalb destruierender Endometrosen weisen die 
Drüsenepithelien vorwiegend (70%) eine geringere Färbeintensität oder ein zyklussynchrones 
Reaktionsmuster (27%) und nur selten eine geringfügig verstärkte Proteinexpression (3%) 
auf. 
Uteroferrin: 
Das überwiegend (79%) zyklusasynchrone Reaktionsmuster des UF ist mehrheitlich gekenn-
zeichnet durch eine erhöhte Proteinexpression (56%) innerhalb der destruierenden und nicht 
destruierenden Endometrose. In einem Viertel der Bioptate bemerkt die Autorin eine ge-
ringgradig verminderte Expression im Vergleich zu den unveränderten Drüsenepithelien. 
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HOFFMANN (2006) stellt qualitativ und quantitativ Abweichungen im Expressionsverhalten 
der beschriebenen Proteine in der Endometrose fest, die sowohl den gesamten Drüsenquer-
schnitt als auch nur einzelne epitheliale Anteile betreffen können. Bei allen Proteinen ist die 
Expression unabhängig vom Grad oder Aktivitätszustand der Endometrose. Die Proteinex-
pression in Einzeldrüsen oder Drüsennester unterscheidet sich nicht voneinander.  
2.5.4 Die Endometrose während der Gravidität und im Puerperium 
HOFFMANN (2006) untersucht einen möglichen Einfluss der Gravidität auf den Grad und 
das Erscheinungsbild der Endometrose anhand von prä- und postpartal entnommenen Biop-
sien. Im Verlauf der Trächtigkeit ändert sich der Schweregrad der Erkrankung lediglich bei 
einer von acht untersuchten Stuten. Diese Stute weist postpartal eine geringgradigere Fibrose 
auf als vor der Gravidität. Hinsichtlich der Morphologie der periglandulären Stromazellen 
fällt bei der Mehrheit der Stuten postpartal eine überwiegende Inaktivität der periglandulären 
Fibrose auf. Bei allen untersuchten Stuten sind im Puerperium, im Gegensatz zu präpartalen 
Befunden, weder destruierende Formen, noch Drüsennester nachweisbar. Im Gegensatz dazu 
bemerkt STEIGER (2002) unmittelbar postpartum eine Zunahme von Drüsennestern, was zu 
einer Verschlechterung des Endometrosegrades führt. BRACHER et al. (1997) beobachten 
eine Verbesserung des histologischen Bildes bei Stuten nach der Trächtigkeit im Vergleich zu 
vor der Besamung entnommenen Bioptaten. In einer vergleichenden Untersuchung an der 
Plazenta und den Feten gesunder, junger und subfertiler, älterer Stuten mit Endometrose er-
kennen BRACHER et al. (1996b) zwischen dem 80. und 120. Tag der Trächtigkeit in der 
Gruppe der subfertilen Stuten eine signifikant geringere Dichte, eine Unterentwicklung der 
Chorionzotten sowie eine gestörte Ausbildung der Mikrokotyledonen. Gleichzeitig stellen die 
Autoren innerhalb dieser Stutengruppe ein geringeres Gewicht der Feten fest. Die Ergebnisse 
von WILSHER und ALLEN (2003) beschreiben den Einfluss degenerativer Veränderungen 
im Endometrium der Stute unter Berücksichtigung des Alters und der Abfohlrate auf die Ent-
wicklung und Dichte der Mikrokotyledonen. So weisen ältere, multipare Stuten die signifi-
kant niedrigste Dichte von Mikrokotyledonen auf, möglicherweise bedingt durch 
degenerative endometriale Veränderungen. Auch ABD-ELNAEIM et al. (2006) belegen den 
negativen Einfluss der Endometrose auf die Dichte und Entwicklung der Mikrokotyledonen 
sowie auf das fetale Gewicht. Untersuchungen von PLATT (1984) deuten auf eine negative 
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Korrelation zwischen dem Alter der Stute und dem Gewicht der Neonaten hin. STEWART et 
al. (1999) diskutieren die Bedeutung des transformierenden Wachstumsfaktors beta eins 
(TGF-β1) und des epidermalen Wachstumsfaktors (EGF) bei der Entwicklung der equinen 
Plazenta. Demnach scheinen steigende Level von TGF-β1 im Endometrium verantwortlich für 
eine verminderte Expression von EGF in den Uterindrüsen zu sein, wodurch es zu einer Un-
terentwicklung der Plazenta (Allantochorion) kommt. Insbesondere in der Endometrose ist die 
Expression von EGF, im Vergleich zu unveränderten Uterindrüsen, vermindert oder fehlt so-
gar (GERSTENBERG et al. 1997). LENNARD et al. (1998) beobachten einen Anstieg der 
endometrialen EGF-Expression bei der Stute zum Zeitpunkt der Plazentation und weisen 
gleichzeitig sowohl im Epithel der Uterindrüsen als auch im Allantochorion EGF-Rezeptoren 
nach. Die Autoren räumen EGF daher eine Bedeutung im Wachstum dieser beiden Gewebe 
während der equinen Plazentation ein. Eine erniedrigte Expression von EGF könnte zu einer 
Fehlentwicklung der Plazenta bei Stuten mit einer Endometrose führen. 
2.5.5 Mögliche Einflussfaktoren auf die Endometrose 
Verschiedene Autoren diskutieren mögliche Einflussfaktoren auf die Endometrose. Nach 
SCHOON et al. (1995) und BRACHER et al. (1996b) korrelieren der Endometrosegrad und 
die Bildung von Drüsennestern mit dem Alter der Stute, unabhängig von der Anzahl der Ab-
fohlungen. Ein mit zunehmendem Alter der Stute gehäuftes Auftreten insbesondere höhergra-
diger Endometrosen bemerken auch RICKETTS und ALONSO (1991b) sowie 
HEILKENBRINKER et al. (1997). Jahreszeitliche oder zyklusassoziierte Veränderungen im 
Erscheinungsbild der Fibrose können nicht beobachtet werden (HOFFMANN 2006). Einige 
Autoren diagnostizieren, mit steigendem Grad der Endometrose, häufiger eine gleichzeitig 
bestehende Endometritis (KENNEY u. DOIG 1986, FLORES et al. 1995). HOFFMANN (2006) 
erkennt, dass destruierende Endometrosen signifikant häufiger mit entzündlichen Infiltratio-
nen des Endometriums vergesellschaftet sind. Darüber hinaus beobachtet die Autorin anhand 
von Verlaufsuntersuchungen eine Aktivierung periglandulärer Stromazellen im Rahmen einer 
experimentell induzierten Endometritis bei Stuten. Einen Zusammenhang zwischen dem Grad 
bzw. der Qualität der Endometritis und dem Erscheinungsbild der Endometrose kann die Au-
torin hingegen nicht feststellen. GRÜNINGER (1996) nimmt einen ätiologischen Zusammen-
hang zwischen dem Auftreten von Perivaskulitiden und der Endometrose an, was durch 
Literaturübersicht 
33 
HOFFMANN (2006) nicht bestätigt werden kann. Beide Autorinnen beobachten, ebenso wie 
SCHOON et al. (1997), ein gehäuft simultanes Auftreten von Angiosklerosen und Endo-
metrosen. Untersuchungen von KRIESTEN (1995) zeigen, dass Stuten mit Gefäßsklerosen im 
Endometrium keine signifikant schlechteren Abfohlraten besitzen. HOFFMANN (2006) er-
kennt, dass Stuten mit einer geringgradigen Endometrose seltener eine hochgradige Angi-
osklerose aufweisen als solche mit höhergradigen Endometrosen. Demnach könnten Angiosen 
durch eine reduzierte Perfusion und Drainage zu einer hypoxischen Situation im Endometri-
um führen, wodurch eine Endometrose begünstigt wird (SCHOON und SCHOON 2003). Ein 
Zusammenhang beider Erkrankungen wird vermutet, kann bislang aber nicht bestätigt wer-
den.  
2.5.6 Ansätze zur Ätiologie und Pathogenese der Endometrose 
Während die Pathologie der Endometrose weitgehend geklärt ist, bleibt die Ätiologie der Er-
krankung nach wie vor unklar. 
Ein charakteristisches Merkmal von Gewebsfibrosen sowohl in Lunge (ZHANG et al. 1994) 
und Leber (BLAZEJEWSKI et al. 1995c) beim Menschen, als auch im equinen fibrotisch 
veränderten Endometrium (WALTER et al. 2001a) ist eine vermehrte Proliferation myo-
fibroblastenähnlicher Zellen (ZHANG et al. 1994) und deren übermäßige Synthese von EZM 
in betroffenen Arealen (EVANS et al. 1998). Myofibroblasten stellen eine Subpopulation 
mesenchymaler Zellen dar, die sich in der Zellkultur unter Zytokineinfluß (TGF-β1, Il-4) aus 
Fibroblasten differenzieren und werden als Hauptquelle der Genexpression von Kollagen Typ 
I sowie von Laminin und Fibronektin identifiziert. Diese Differenzierung ist assoziiert mit der 
Expression von kontraktilen Elementen wie α-Aktin und/oder dem Intermediärfilament Des-
min (MATTEY et al. 1997). Außerdem enthalten die Zellen das für Fibroblasten typische 
Vimentin. Innerhalb fibrotischer Areale treten, abhängig vom Ausreifungsgrad der Myo-
fibroblasten, verschiedene Filamenttypen auf. RAILA (2000) beobachtet mit zunehmendem 
Grad der Endometrose steigende Anteile α-Aktin-positiver Stromazellen und bei fortgeschrit-
tenen Fibrosen zusätzlich eine stromale Expression von Desmin. Die Vimentin- und α-Aktin-
exprimierenden Zellen (VA-Typen) sind überwiegend sekretorisch aktiv, während die Vimen-
tin-, α-Aktin- und Desmin-enthaltenden Myofibroblasten (VAD-Typen) eine verstärkte Kon-
traktilität besitzen. Zusätzlich zu ihren kontraktilen und proliferativen Fähigkeiten, besitzen 
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Myofibroblasten die Eigenschaft, wichtige Zytokine und Wachstumsfaktoren (u.a.TGF-β1) zu 
exprimieren (ZHANG u. PHAN 1996), wodurch sie profibrotische Eigenschaften besitzen. 
Infolgedessen scheint der Myofibroblast eine Schlüsselrolle in der Ätiologie der Fi-brose zu 
besitzen. Die An- und Abwesenheit der Myofibroblasten bei normaler Wundheilung und 
selbst-limitierenden Formen der Lungenfibrose steht für Initiation und Abschluss dynamisch 
aktiver Fibrosen (ZHANG et al. 1994). Progressive Fibrosen dagegen gehen einher mit der 
Persistenz der Myofibroblasten über die Dauer des normalen Heilungsprozesses hinaus 
(KUHN u. MC DONALD 1991). Für die Down-Regulation der Myofibroblasten ist Interleu-
kin-1β verantwortlich, welches „Nitric Oxide Synthase“ (NOS) induziert und dadurch eine 
Apoptose der Myofibroblasten herbeiführt (ZHANG u. PHAN 1999). Der Wachstumsfaktor 
TGF-β1 besitzt einen mitogenen Effekt auf myofibroblastenähnliche Zellen (BLAZEJEWSKI 
et al. 1995c) und ist außerdem in der Lage, deren Apoptose durch Hemmung der NOS zu ver-
hindern. Dadurch kommt es zu einer Persistenz der Myofibroblasten, die die EZM produzie-
ren. Die Akkumulation der EZM stellt den wesentlichen Faktor bei der Entstehung einer 
Gewebefibrose dar (BLAZEJEWSKI et al. 1995c, ZHANG u. PHAN 1999). TGF-β1 kann 
sowohl durch Entzündungszellen (ZHANG u. PHAN 1996), als auch von vielen anderen Pa-
renchymzellen (BRANTON u. KOPP 1999b) freigesetzt werden. Auch Störungen in der 
Wechselwirkung der Zell-Basalmembran und Zell-EZM Verbindung kann zu einer erhöhten 
Expression des TGF-β1-Gens führen. TGF-β1 scheint damit ebenfalls eine Schlüsselrolle in 
der Entstehung einer Gewebefibrose zu besitzen. Allerdings wurden in den letzten Jahren 
noch zahlreiche andere, in diesen komplexen Mechanismus involvierte Zytokine (z.B. TNF-
α, TGF-α, platelet-derived growth factor) gefunden. Es scheint eine feine Balance zwischen 
profibrotischen und antifibrotischen Prozessen zu bestehen, die über Interaktionen verschie-
dener Zytokine aufrechterhalten wird (ZHANG u. PHAN 1996). 
Ein wesentliches Charakteristikum der Endometrose ist die periglanduläre Ansammlung von 
Myofibroblasten und eine übermäßige Akkumulation von EZM (RAILA 2000). In der Patho-
genese von Gewebsfibrosen spielt das regulierende Gleichgewicht zwischen Enzymen, die 
den Abbau der EZM betreiben (Matrix-Metalloproteinasen/MMPs) und ihren spezifischen 
Inhibitoren (Tissue Inhibitors of Metalloproteinases/TIMPs) eine wichtige Rolle. Intrazellulär 
synthetisiert werden die Enzyme als inaktive Formen freigesetzt und extrazellulär aktiviert. 
Im humanen Endometrium besteht ein zyklusspezifisches, durch Steroidhormone gesteuertes 
Literaturübersicht 
35 
Expressionsmuster der Metalloproteinasen (BRAUNDMEIER et al. 2006). Untersuchungen 
sowohl bei der Endometrose (WALTER et al. 2005) als auch im Gewebe von an idiopathischer 
Lungenfibrose erkrankten Lungen (SELMAN et al. 2000) ergeben ein Ungleichgewicht in den 
regulierenden MMPs und ihren Inhibitoren (TIMPs). TAKAHARA et al. (1995) erzeugen bei 
der Ratte in vitro eine Lungenfibrose und beobachten, verglichen mit der Kontrollgruppe, 
eine ca. 10-fache Zunahme der Gen-Expression von MMP-2. Diese Imbalanzen führen zu 
einem verminderten Abbau der EZM und zu einer progressiven Schädigung der Basal-
membran (SELMAN et al. 2000). SELMAN et al. (2000) gelingt in Myofibroblasten, im Um-
feld geschädigter Basalmembranen, der Nachweis von Basallamina-degradierendem MMP-2 
und -9. Ein weiteres, die Ablagerung der EZM förderndes, kalzium-abhängiges Enzym ist die 
„tissue Transglutaminase“ (tTg), die eine Quervernetzung von Matrixproteinen (KLEMAN et 
al. 1995) bewirkt, woraus eine erhöhte Resistenz der EZM gegenüber den abbauenden MMPs 
folgt (JOHNSON et al. 1999). SKILL et al. (2004) beobachten eine vermehrte, glukoseindu-
zierte Expression von tTg in renalen Epithelzellen als Schlüssel bei pathologischen Vorgän-
gen, die zu einer interstitiellen Fibrose der Niere bei Diabetes mellitus führen. Diverse 
Autoren berichten über einen Zusammenhang zwischen einem lokal verstärkten Nachweis 
von tTg und Fibrosen in Lunge, Leber und Herz (GRIFFIN et al. 1979, SMALL et al. 1999). 
Bei der Untersuchung von STIEF (2004) über die Wundheilung im Endometrium der Stute 
fällt in der unmittelbaren Wundperipherie eine Aktivierung der Stromazellen innerhalb der 
Endometrose auf, wodurch möglicherweise Basalmembranalterationen ausgelöst werden kön-
nen (RAILA 2000). Allerdings weist die Mehrzahl der von STIEF (2004) untersuchten Pferde 
endometrotische Veränderungen auf. Eine Unterscheidung zwischen den mesenchymalen 
Zellen des Granulationsgewebes und eindeutig an der Endometrose beteiligten Stromazellen 
ist aufgrund der hohen Zelldichte nicht sicher möglich. Als mögliche Ursache für eine, zu-
mindest temporäre, Aktivierung der Stromazellen vermutet STIEF (2004) Wachstumsfakto-
ren, die im Rahmen der Wundheilung auftreten. 
Die mit der Endometrose einhergehende funktionelle Beeinträchtigung der Uterindrüsen äu-
ßert sich in einem qualitativ und quantitativ veränderten endometrialen Proteinmuster, das zu 
Entwicklungs- und Ernährungsstörungen des frühen Konzeptus und nachfolgend zu frühem-
bryonalem Fruchttod führen kann (HOFFMANN 2006).   
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3 TIERE, MATERIAL UND METHODEN 
3.1 Tiergut und Probenherkunft 
Als Untersuchungsmaterial stehen die Endometriumbioptate von 159 Warmblutstuten zur 
Verfügung, welche in der Zentralen Pferdebesamungsstelle des Niedersächsischen Landgestü-
tes Celle zur Besamung in der Zuchtsaison 2004 und 2005 von April bis August eingestallt 
waren.  
3.2 Nähere Charakterisierung des Tiergutes 
Bei den 159 Warmblutstuten handelt es sich um zufällig ausgewählte Stuten mit unterschied-
lichem Alter und Reproduktionsstatus (s. Tab. 3.1 u. 3.2, S. 36 f.). Die Biopsieentnahme er-
folgte während der physiologischen Decksaison, überwiegend im Proöstrus und Östrus von 
klinisch gesunden Stuten. Zuvor wurde eine klinisch-gynäkologische und sonographische 
Untersuchung mit Dokumentation der Befunde von Ovarien und Uterus durchgeführt, inklu-
sive der Erhebung des Zyklusstandes. Alle Stuten wurden nach Biopsieentnahme in derselben 
Zuchtsaison besamt und das Abfohlergebnis in der Decksaison des folgenden Jahres doku-
mentiert.  
 
Tab. 3.1: Charakterisierung des Alters der Stuten (n=159) im Untersuchungsgut  
 
                 Alter Anzahl 
3-8 Jahre n=67 
9-12 Jahre n=45 
13-16 Jahre n=31 
17-21 Jahre n=14 
unbekannt n=2 
gesamt n=159 
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Tab. 3.2: Charakterisierung des Reproduktionsstatus der Stuten (n=159) im  
                 Untersuchungsgut  
 
Reproduktionsstatus  Anzahl 
im letzten Jahr nicht belegt n=15 
1 Jahr güst n=37 
≥ 2 Jahre güst       n=9 
Maidenstuten n=19 
Stuten mit Fohlen bei Fuß n=57 
unbekannt n=22 
gesamt   n=159 
3.3 Methoden 
3.3.1 Probenentnahme und Probenaufbereitung  
Als Biopsieentnahmegerät diente die Biopsiezange nach KEVORKIAN (Fa. Hauptner, Solin-
gen). Die Entnahme der 10x3x3 mm großen Gewebeprobe erfolgte dorsal aus dem Über-
gangsbereich vom Korpus zu den Uterushörnern. Jede Probe wurde sofort in einem mit 
4%igem, neutralem, gepuffertem Formalin gefüllten Eppendorf-Reagenzgefäß fixiert, in das 
Institut für Veterinär-Pathologie der Universität Leipzig geschickt und nach maximal 48 
Stunden für die histologische Untersuchung aufgearbeitet. 
3.3.2 Anfertigung und Färbung der Schnitte 
Die Einbettung der Proben erfolgte mit dem Hypercenter XP (FA. Shandon, Frankfurt) nach 
Standardverfahren in Paraplast (Fa. Vogel, Gießen). Mit einem Schlittenmikrotom (Fa. Rei-
chert-Jung, Wien, Österreich) wurden 3-4 μm dicke Schnitte hergestellt und mit Hämalaun-
Eosin (H.-E.) gefärbt (ROMEIS 1989).  
3.3.3 Lichtmikroskopische Auswertung und Kategorisierung 
Für die lichtmikroskopische Beurteilung der H.-E.-Präparate stand ein Standardmikroskop der 
Fa. Olympus unter Verwendung von Objektiven mit 10-, 20- und 40-facher Vergrößerung zur 
Verfügung. Nach Beurteilung der endometrialen Differenzierung erfolgte die Auswertung der 
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histopathologischen Veränderungen und Kategorisierung der Biopsien nach dem Schema von 
KENNEY u. DOIG (1986), modifiziert nach SCHOON et al. (1992).  
Tab. 3.3: Quantifizierung des Fibrosegrades nach KENNEY (1978) 
Endometrosegrad Anzahl der Bindegewebs-schichten 
Anzahl fibrotischer     
Herde* 
geringgradig 1-3 ≤2 
mittelgradig 4-10 2-4 
hochgradig >10 ≥4 
           *bezogen auf ein lineares Feld von 5,5 mm bei vier untersuchten Gesichtsfeldern 
Die Charakterisierung der Endometrose beinhaltet die Beurteilung des Endometrosegrades (s. 
Tab. 3.3) nach KENNEY (1978) und die Feststellung des Aktivitätszustandes der periglandu-
lären Stromazellen (s. Tab. 3.4) nach den Kriterien von HOFFMANN (2006). 
Tab. 3.4: Beschreibung möglicher Aktivitätszustände und Erscheinungsbilder der  
                Endometrose (nach HOFFMANN 2006) 
 
Endometroseform Histomorphologische Charakteristika der periglandulären Stromazellen 
Aktive Fibrose 
 
 
Aktive destruierende Fibrose 
mind. 75% mit aktiver Differenzierung; ungeordnete 
periglanduläre Schichtung der Stromazellen mit großem ovalen, 
hypochromatischen Zellkern und bauchigem, eosinophil 
gefärbtem Zytoplasma 
 
>75% mit aktiver Differenzierung, örtlich begrenzt bis vollständig 
das Drüsenepithel zerstörend 
Inaktive Fibrose 
 
 
Inaktive destruierende Fibrose 
mind. 75% mit inaktiver Differenzierung; zwiebelschalenartige 
Anordnung der Stromazellen mit spindelförmigem schmalem 
hypochromatischem Zellkern und langgestrecktem Zytoplasma 
 
>75% mit inaktiver Differenzierung, örtlich begrenzt bis 
vollständig das Drüsenepithel zerstörend 
Gemischte Fibrose 
 
Gemischte destruierende Fibrose 
 
50% mit aktiver und 50% mit inaktiver Differenzierung 
 
 
50% mit aktiver und 50% mit inaktiver Differenzierung, örtlich 
begrenzt bis vollständig das Drüsenepithel zerstörend 
 
Die Zuordnung der Stuten zu einer Endometrose-Gruppe erfolgte anhand der in der Biopsie 
dominierenden histopathologischen Charakteristika der Endometrose. Die Studie wurde im 
Doppel-Blindversuch durchgeführt und die Befunde retrospektiv mit den Abfohlergebnissen 
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des darauf folgenden Jahres verglichen. Die Charakterisierung der Stuten mit einer Endo-
metrose erfolgt in Tab. 9.1 und 9.2 (Anhang; S. 112 ff.). 
3.4 Immunhistologische Methoden 
Die in dieser Studie durchgeführten immunhistologischen Untersuchungen erfolgten mittels 
der Peroxidase-anti-Peroxidase-Methode (PAP). 82 repräsentativ ausgewählte Endometrium-
bioptate, variierend in Grad und Form der Endometrose, wurden immunhistologisch mittels 
monoklonaler Primärantikörper auf die Expression von ER und PR untersucht. Die Darstel-
lung der endometrialen Proteine Uteroglobin (UG), Uterokalin (UK), Uteroferrin (UF) und 
CalbindinD9k (CAL) erfolgte immunhistologisch unter Verwendung eines polyklonalen Pri-
märantikörpers. Die verwendeten Primärantikörper und ihre Bezugsquellen sind in Kapitel 
9.2 (Tab. 9.3, Anhang; S. 116) aufgeführt. Die unterschiedlichen Verfahrensschritte der im-
munhistologischen Untersuchungen werden im Kapitel 9.3 (Anhang; S. 118 ff.) beschrieben. 
3.4.1 Immunhistologische Kontrollen 
Als Positivkontrollen wurden die in Tab. 9.4 (Anhang; S. 117) aufgeführten Gewebe des Pfer-
des mitgeführt. Als Negativkontrollen dienten die jeweils mit den Kontrollseren (Kaninchen-
serum) inkubierten Schnitte. 
3.4.2 Auswertung der immunhistologischen Untersuchungen 
Die rein intranukleäre Expression der Steroidhormonrezeptoren (ER, PR) im Epithel der Ute-
rindrüsen, in den Stromazellen und im luminalen Epithel sowie der ausschließlich intrazy-
toplasmatische Nachweis von UG, UF und UK manifestieren sich als hell- bis dunkelbraune 
Anfärbungen. CAL weist eine sowohl intranukleäre als auch eine intrazytoplasmatische Ex-
pression auf. Einen Überblick über die Reaktionsmuster der verwendeten Antikörper gibt 
Tab. 9.5 (Anhang; S. 117). Durch das Mitführen der Negativkontrollen ließen sich positive 
immunhistologische Reaktionen eindeutig von dem braunen eisenhaltigen Pigment Hämosi-
derin und von Arealen homogener hellbrauner Färbung durch entnahmebedingte Quetscharte-
fakte sowie einer Plasmainsudation (Ödematisierung) unterscheiden. Die Bewertung der 
Hormonrezeptor-Expression erfolgte semiquantitativ durch die Bestimmung des immunreak-
tiven Scores (IRS) nach Özgen et al. (1997), der sich aus nachfolgender Rechenvorschrift 
ergibt und einen Wert zwischen 0 und 10 annehmen kann. 
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                                                                                                    4 
IRS = 1/100 Σ  {PPn x max [ϕ x (SIn-1),1]} 
                                                                                              n = 2 
        mit Laufindex                  n                                    Prozentsatz positiver Zellen             PP 
        mit Skalierungsfaktor        ϕ = 5                            Färbeintensität                                 SI 
 
Die Anzahl und Färbeintensität positiv reagierender Zellen wurde semiquantitativ geschätzt 
und in Prozentzahlen angegeben. Die Bewertung (Zahlenwert) erfolgt wie in Tab. 3.5 darge-
stellt. 
Tab. 3.5: Zuordnung von Färbeintensität und SI-Wert für den IRS 
 
  
 
 
 
Zur Berechnung der Proteinexpression im Endometrium wurde der IRS modifiziert und semi-
quantitativ in Form des Sekretionsscores (SSc, ELLENBERGER et al. 2008) zum Ausdruck 
gebracht.  
                                                                5 
                                          SSc = 1/100 Σ  (PPn x SIn) 
                                                            n = 1  
              mit Laufindex                  n                                  Prozentsatz positiver Zellen             PP 
              Färbeintensität                SI 
 
Der Anteil an Zellen, der die immunhistologischen Marker exprimiert, wurde definiert als das 
Verhältnis positiv reagierender Zellen zur Gesamtzellzahl der jeweiligen Gewebsstruktur (s. 
Anhang S. 117, Tab. 9.6), angegeben als Prozentsatz positiver Zellen (PP). Daraufhin wurde 
die Färbeintensität (SI) geschätzt und einem Wert von 0 bis 10  zugeordnet (s. Tab. 3.6, S. 
41), wobei 10 mit der intensivsten Färbeintensität gleichgesetzt wird. 
Tab. 3.6 : Zuordnung von Färbeintensität und SI- Wert für den SSc 
Laufindex n Färbereaktion Wert 
Laufindex n Färbereaktion Wert 
1 keine 0 
2 schwach 1 
3 mäßig 2 
4 stark 3 
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1 keine 0 
2 angedeutet 0,5 
3 schwach 1 
4 mäßig 5 
5 stark 10 
 
In dieser Formel wird zusätzlich eine schwache Reaktion in Form einer „angedeuteten“ Fär-
beintensität berücksichtigt. Der SSc kann Werte zwischen 0 (keine immunhistochemische 
Reaktion) und 10 (maximale immunhistochemische Reaktion) annehmen.  
Die Interpretation gradueller Abweichungen des SSc in der Endometrose im Vergleich zum 
umliegenden unveränderten Gewebe erfolgt anhand der in Tab. 9.7 (Anhang S. 118) aufge-
führten Bewertung in einem Doppel-Blindversuch. 
3.5 Statistische Untersuchungen 
Die statistische Auswertung erfolgte mittels der Software SPSS 11.5 (SPSS Software GmbH 
München). Korrelationen der histopathologischen endometrialen Alterationen sowohl mit den 
anamnestischen Daten als auch mit dem Trächtigkeitsergebnis der Stuten wurden unter Zuhil-
fenahme der SPEARMAN- Korrelation berechnet. Die Interpretation der Werte des Korrela-
tionskoeffizienten nach SPEARMAN (rs) ist in Tab. 3.7 dargestellt. Die Prüfung auf signifi-
kante Unterschiede der Häufigkeiten der Befunde erfolgte mittels Kreuztabellen und dem 
Chi2-Test (χ2) nach PEARSON.  
Die Expression der endometrialen Proteine sowie der Steroidhormonrezeptoren wurde de-
skriptiv bewertet. 
Tab. 3.7: Interpretation der Werte des Korrelationskoeffizienten nach SPEARMAN (rs)  
 Wertebereich Interpretation 
bis 0,2 sehr geringe Korrelation 
bis 0,5 geringe Korrelation 
bis 0,7 mittlere Korrelation 
bis 0,9 hohe Korrelation 
über 0,9 sehr hohe Korrelation 
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4 ERGEBNISSE 
Die Untersuchungsergebnisse werden teilweise in Tabellenform dargestellt, wobei die wich-
tigsten Befunde in den Tabellen dunkelgrau hinterlegt sind. 
Da sich die als „Einzeldrüse“ und „Drüsennest“ bezeichneten histomorphologischen Erschei-
nungsbilder der Endometrose laut HOFFMANN (2006) und auch in der eigenen Studie hin-
sichtlich ihres immunhistologischen Expressionsverhaltens nicht unterscheiden, werden diese 
nicht gesondert betrachtet, sondern zusammenfassend unter dem Begriff „Endometrose“ mit-
geführt. 
4.1 Allgemeine histopathologische Befunderhebung im eigenen Untersuchungsgut  
Anhand der H.-E. gefärbten Bioptate (n=159) erfolgt eine ausführliche Beurteilung der histo-
pathologischen Veränderungen des Endometriums als Grundlage für die Kategorisierung nach 
KENNEY und DOIG (1986). Die Verteilung der histomorphologischen Befunde innerhalb 
des Untersuchungsgutes stellt sich wie in Abb. 4.1 angegeben dar. Die detaillierten histo-
pathologischen Diagnosen für die einzelnen Stuten sind in Tab. 9.1 und 9.2. im Anhang auf-
geführt (S. 112 ff.).  
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Abb. 4.1: Häufigkeit histopathologischer Befunde am Endometrium im eigenen Untersu- 
                chungsgut (n=159)  
 
Als häufigste Befunde werden von den 159 Stuten bei 108 (67,9%) eine Endometrose und bei 
82 (51,6%) Stuten eine Angiosklerose diagnostiziert. Entzündliche Veränderungen in Form 
einer Endometritis kommen bei 33 (20,8%) Stuten vor und eine Perivaskulitis ist bei 29 
(18,2%) Tieren nachweisbar. Eine detaillierte, gruppenspezifische Beschreibung des Schwe-
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regrades und Charakters der genannten Veränderungen, die teilweise auch mit einer Endo-
metrose zusammen auftreten, erfolgt im Kapitel 4.2 (S. 48). 
4.1.1 Gruppeneinteilung der Stuten mit einer Endometrose 
In die nachfolgenden Auswertungen werden von den insgesamt 159 Stuten nur Tiere mit einer 
Endometrose einbezogen, deren Abfohlergebnis im Folgejahr nach der Biopsieentnahme und 
Besamung anamnestisch geklärt werden konnte (n=101). Zur Strukturierung der eigenen Da-
ten erfolgt anhand des Abfohlergebnisses im Folgejahr nach Biopsieentnahme eine Einteilung 
der verbleibenden 101 Pferde in Stuten, die nicht tragend geworden sind (güste Stuten) und 
Stuten, die ein lebendes Fohlen geboren haben (Fohlenstuten) (s. Abb. 4.2).  
.                                                           
  
           
Abb. 4.2: Einteilung des Untersuchungsgutes (n=159) anhand der Abfohlraten im Folgejahr 
 
Die Altersverteilung der Stuten mit einer Endometrose sowie der Reproduktionsstatus zum 
Zeitpunkt der Biopsieentnahme unter Berücksichtigung des Abfohlergebnisses im Folgejahr 
sind den nachstehenden Tab. 4.1 und Tab. 4.2 (S.44) zu entnehmen. In beiden Gruppen (güste 
Stuten/ Fohlenstuten) sind die Stuten relativ gleichmäßig über die verschiedenen Altersgrup-
pen verteilt (s. Tab. 4.1, S.44). Über die Hälfte (n=26) der erfolgreich besamten Stuten führte 
im Jahr der Biopsieentnahme ein Fohlen bei Fuß. Von den 51 güst gebliebenen Stuten waren 
21 Tiere bereits im Vorjahr güst. Darin enthalten sind 6 Stuten mit einer Güstzeit von mehr 
als zwei Jahren (s. Tab. 4.2). 
      Untersuchungsgut im Jahr  
    der Biopsieentnahme (n=159)   
     Stuten mit Endometrose und  
   bekanntem Abfohlergebnis im  
             Folgejahr (n=101) 
   Im Jahr der Biopsieentnahme   
   besamte und güst gebliebene  
     Stuten (n=51)                            
Im Jahr der Biopsieentnahme  
erfolgreich besamte Stuten 
(n=50) 
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Tab. 4.1: Altersverteilung der Stuten mit Endometrose (n=101) unter Berücksichtigung der  
                Abfohlergebnisse 
 
Alter der Stuten güste Stuten Fohlenstuten* Total 
3 - 8 14 8 22 
 9 - 12 12 22 34 
13 - 16 15 15 30 
17 - 21 8 5 13 
unbekannt 2 -- 2 
gesamt 51 50 101 
                           * Stuten, die im Jahr nach der Biopsieentnahme ein lebendes Fohlen geboren haben 
Tab. 4.2: Reproduktionsstatus der Stuten mit Endometrose (n=101) zum Zeitpunkt der  
                Biopsieentnahme unter Berücksichtigung der Abfohlergebnisse im Folgejahr 
 
Reproduktionsstatus zum 
Zeitpunkt d. Biopsieent-
nahme 
Abfohlergebnis im Folgejahr 
  güste Stuten         Fohlenstuten*    
Total 
Maidenstuten 1 2 3 
Stuten mit Fohlen bei Fuß 17 26 43 
  1 Jahr güst 
≥ 2 Jahre güst 
15 
6 
12 
3 
27 
9 
im Vorjahr nicht gedeckt 9 4 13 
unbekannt 3 3 6 
gesamt 51 50 101 
                     * Stuten, die im Jahr nach der Biopsieentnahme ein lebendes Fohlen geboren haben 
4.1.2 Prävalenz der Endometrose im Untersuchungsgut 
Innerhalb des 159 Stuten umfassenden Untersuchungsgutes tritt die Endometrose mit einer 
Prävalenz von 67,9% (n=108) auf. Sieben Stuten wurden aufgrund des unbekannten Abfohl-
ergebnisses von der Studie ausgeschlossen. Für die weiteren Betrachtungen stehen somit 101 
Stuten zur Verfügung. 68,3% der Stuten (69/101) weisen eine geringgradige, 30,7% (31/101) 
eine mittelgradige und eine Stute (1/101) eine hochgradige Endometrose auf. Die Mehrheit 
der Fohlenstuten (n=43) ist von einer geringgradigen Endometrose betroffen, während bei den 
güsten Stuten der Anteil geringgradiger (n=26) und mittelgradiger Fibrosen (n=24) ungefähr 
gleich ist (s. Abb. 4.3, S. 45). Eine hochgradige Fibrose ist im eigenen Untersuchungsgut bei 
einer güsten Stute feststellbar. Es besteht eine statistisch signifikante positive Korrelation 
(p<0,001) zwischen zunehmendem Schweregrad der Endometrose und der Güstzeit. Güste 
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Stuten sind häufiger von einer mittelgradigen Endometrose betroffen als Fohlenstuten 
(p<0,001). 
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Abb. 4.3: Verteilung des Schweregrades der Endometrose innerhalb der Stutengruppen  
                 (^statistisch signifikant mit p<0,001) 
 
Im eigenen Tiergut fällt auf, dass junge Stuten überwiegend von einer geringgradigen Fibrose 
betroffen sind (s. Abb. 4.4). Mit fortschreitendem Alter der Stuten ist eine Zunahme des 
Schweregrades der Endometrose nachweisbar (r=0,462). 
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Abb. 4.4: Auftreten und Schweregrad der Endometrose in Abhängigkeit vom Lebensalter  
                 der Stuten (r=0,462) 
^
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4.1.3 Endometrose und Endometritis  
Die Tab. 4.3 und 4.4 (S. 47) geben einen Überblick über die gruppenspezifischen Befund-
kombinationen bei güsten Stuten und Fohlenstuten mit einer Endometrose. Der Schweregrad 
der Endometritis unterscheidet sich zwischen güsten und nicht güsten Fohlenstuten im eige-
nen Tiergut grundsätzlich nicht voneinander. Insgesamt kann bei 23,8% (24/101) der unter-
suchten Pferde neben einer Endometrose gleichzeitig eine Endometritis diagnostiziert werden. 
Bei der Mehrheit der Stuten mit Endometritis (20/24) ist diese geringgradig und akut katar-
rhalisch-eitrig (n=9) oder chronisch nicht eitrig (n=11). Um einen additiv negativen Effekt 
beider Erkrankungen auf die Fertilität zu berücksichtigen, werden diese Tiere in Kap. 4.3 (S. 
55 ff.) vergleichend zu den Stuten betrachtet, die ausschließlich eine Endometrose (77/101) 
besitzen.  
4.1.4 Endometrose und Angiosklerose 
Neben der Endometrose kann bei  67,3% (68/101) der untersuchten Pferde zusätzlich eine 
Angiosklerose festgestellt werden, die güste Stuten (32/68) und Fohlenstuten (36/68) glei-
chermaßen betrifft (s. Tab. 4.3 u. 4.4, S. 47). Tendenziell (p=0,069) treten geringgradige En-
dometrosen weniger häufig mit einer Gefäßsklerose assoziiert auf als Endometrosen höherer 
Schweregrade. Ein mit steigendem Grad der Endometrose zunehmender Schweregrad der 
Angiosklerose ist im eigenen Tiergut nicht nachweisbar.  
4.1.5 Endometrose und Perivaskulitis 
Bei insgesamt 16,8% (17/101) der Stuten (s. Tab. 4.3 u. 4.4, S. 47) besteht neben einer En-
dometrose zusätzlich eine Perivaskulitis, die in beiden Stutengruppen nahezu gleich häufig 
vertreten ist und sowohl mit einer Endometritis gekoppelt als auch isoliert auftritt. Eine Kor-
relation zwischen dem Grad der Endometrose und der Prävalenz einer Perivaskulitis kann im 
Untersuchungsgut nicht dargestellt werden. 
4.1.6 Kategorisierung 
Im Anschluss an die histopathologische Befunderhebung erfolgt die Kategorisierung der 101 
Stuten mit einer Endometrose nach dem Schema von KENNEY u. DOIG (1986), modifiziert 
nach SCHOON et al. (1992). Die Verteilung der Stuten beider Gruppen auf die jeweiligen 
Kategorien ist Abb. 4.5 (S. 48) zu entnehmen. Im eigenen Tiergut gehört die Mehrheit der 
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Fohlenstuten (66%, 33/50) der Kategorie IIa an, während güste Stuten signifikant (p<0,001) 
häufiger in die Kategorie IIb eingestuft wurden (47%, 24/51). In Kategorie III wurden 9/51 
güste Stuten (17,6%) und 4/50 Fohlenstuten (8%) klassifiziert. Stuten mit einer Endometrose, 
die aufgrund einer Endometritis eine Kategorie schlechter klassifiziert wurden, werden aus-
führlicher in Kap. 4.3 (S. 55 ff.) besprochen.  
Tab. 4.3: Befundkombinationen im eigenen Untersuchungsgut bei güsten Stuten mit  
                Endometrose 
 
Endometritis Angiosklerose Perivaskulitis 
Endometrose + ++ +++ + ++ +++ + ++ +++ 
+ 5 1 -- 9 4 2 6 -- -- 
++ 5 1 -- 6 7 4 2 -- -- 
+++ 1 -- -- -- -- -- -- -- -- 
Gesamt 11 2 -- 15 11 6 8 -- -- 
                  Legende zu Tab. 4.3:   + geringgradig   ++ mittelgradig   +++ hochgradig 
 
 
Tab. 4.4: Befundkombinationen im eigenen Untersuchungsgut bei Fohlenstuten* mit  
                Endometrose   
 
Endometritis Angiosklerose Perivaskulitis 
Endometrose + ++ +++ + ++ +++ + ++ +++ 
+ 9 1 -- 16 9 4 4 2 -- 
++ 1 -- -- 3 3 1 1 2 -- 
+++ -- -- -- -- -- -- -- -- -- 
Gesamt 10 1 -- 19 12 5 5 4 -- 
                     Legende zu Tab. 4.4:   + geringgradig   ++ mittelgradig   +++ hochgradig 
                      * Stuten, die im Jahr nach der Biopsieentnahme ein lebendes Fohlen geboren haben 
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Abb. 4.5: Verteilung der Kategorie in Abhängigkeit von der Abfohlrate 
                 (^statistisch signifikant mit p<0,001)  
                   *Stuten, die im Jahr nach der Biopsieentnahme ein lebendes Fohlen geboren haben 
4.2 Histomorphologische Charakteristika der Endometrose im eigenen    
Untersuchungsgut unter Berücksichtigung der anamnestischen Daten 
Die im Folgenden aufgeführten Formen der Endometrose (aktiv, inaktiv, gemischt, destruie-
rend, nicht destruierend) entsprechen den bereits von HOFFMANN (2006) beschriebenen 
histomorphologischen Charakteristika (vgl. Tab. 3.4, S. 38)  und werden daher nicht im Detail 
beschrieben. 
Alle 101 Stuten weisen ein vollständig regulär zyklussynchron differenziertes und zyklusakti-
ves Endometrium auf. Die mittels konventioneller Lichtmikroskopie durchgeführte Charakte-
risierung der Endometrose in den einzelnen Bioptaten hinsichtlich des Grades, des 
Aktivitätszustandes periglandulärer Stromazellen und möglicher destruktiver Eigenschaften 
wurde nach den bereits in Material und Methoden, Kapitel 3.3.3 (S. 37), aufgeführten histo-
morphologischen Kriterien durchgeführt. Die Zuordnung der Stuten zu einer Endometrose-
Gruppe erfolgt anhand der in der Biopsie dominierenden histopathologischen Charakteristika. 
In jedem Bioptat werden mehrere fibrotische Drüsen ausgewertet und die ermittelten Daten 
zu einem Mittelwert für das Gesamtbioptat zusammengefasst. Dadurch wird eine übersichtli-
che Darstellung des teilweise variablen Erscheinungsbildes der Endometrose in einem Schnitt 
ermöglicht. Bei 43/50 (86%) Fohlenstuten und 26/51 (51%) güsten Stuten tritt eine ge-
^
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ringgradige Endometrose auf, während bei 7/50 (14%) Fohlenstuten und 24/51 (47,1%) 
güsten Stuten eine mittelgradige Fibrose (s. Abb. A u. Abb. B, Anhang S. 122) diagnostiziert 
wird. Eine hochgradige Endometrose kommt bei 1/51 (1,9%) güsten Stuten vor. Insgesamt 
weisen 80/101 Bioptate eine zyklusasynchrone glanduläre Differenzierung in der Endometro-
se im Vergleich zu unveränderten Drüsen auf. Die periglandulären Stromazellen besitzen ver-
schiedene Aktivitätszustände und werden im Untersuchungsgut wie folgt zusammengefasst: 
Eine aktive Fibrose tritt bei 25,7% der Stuten (26/101) auf, 29,7 % (30/101) weisen eine ge-
mischte und 44,6% (45/101) eine inaktive Endometrose auf.  
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Abb. 4.6: Aktivitätszustand der Endometrose in Abhängigkeit von der Abfohlrate 
                   * Stuten, die im Jahr nach der Biopsieentnahme ein lebendes Fohlen geboren haben 
 
Die inaktive Fibrose ist gleichmäßig in beiden Gruppen vertreten, während die aktive Fibrose 
bei den Fohlenstuten (n=15) und die gemischte Form bei den güsten Stuten (n=18) geringfü-
gig häufiger, jedoch nicht statistisch auffällig, in Erscheinung tritt (s. Abb. 4.6). Ein statistisch 
gesicherter Zusammenhang zwischen der Aktivität der periglandulären Stromazellen und der 
Abfohlrate kann im eigenen Untersuchungsgut nicht nachgewiesen werden. Ein destruieren-
des Erscheinungsbild der Endometrose wird insgesamt bei 36,6% (37/101) der Stuten beo-
bachtet und tritt in der Gruppe der güsten Stuten mit 73% (27/37) deutlich häufiger auf als in 
der Gruppe der Fohlenstuten (27%, 10/37). Insbesondere der Anteil mittelgradiger destruie-
render Endometrosen (s. Abb. C, Anhang S. 122) ist bei den güsten Stuten signifikant 
(p<0,001) erhöht (s. Abb. 4.7, S. 50). Betrachtet man die verschiedenen Aktivitätszustände 
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der periglandulären Stromazellen innerhalb der destruierenden Endometrose, so fällt auf, 
dass die gemischte Endometrose (48,6%, 18/37) häufiger destruierend verläuft als die aktive 
(27%, 10/37) und inaktive (24,4%, 9/37) Form.  
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Abb. 4.7: Verteilung der destruierenden und nicht destruierenden Endometrose bei güsten  
                 Stuten (n=51) und bei Fohlenstuten (n=50) (^signifikant mit p<0,001) 
                   * Stuten, die im Jahr nach der Biopsieentnahme ein lebendes Fohlen geboren haben 
Betrachtet man die güsten Stuten und Fohlenstuten separat, so fällt auf, dass bei den güsten 
Stuten die mittelgradige, insbesondere gemischte oder inaktive Fibrose (s. Abb. D, Anhang 
S. 124), die am häufigsten mit einer Destruktion vergesellschaftete Form der Endometrose ist 
^
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(s. Tab. 4.5). Fohlenstuten sind seltener von einer destruierenden Endometrose betroffen, die 
dann zumeist eine geringgradige aktive oder gemischte Form aufweist.  
Bei nicht destruierenden Endometrosen stellt die geringgradige inaktive Fibrose in beiden 
Gruppen die am häufigsten vertretene Form (n=30) der Fibrose dar.  
 
Tab. 4.5: Charakter und Verteilung der destruierenden Endometrose (n=37) bei güsten Stuten  
                 und bei Fohlenstuten 
 
 
 
 
 
 
 
              
 
            Legende zu 
Tab. 4.5:   + geringgradig   ++ mittelgradig   +++ hochgradig 
             * Stuten, die im Jahr nach der Biopsieentnahme ein lebendes Fohlen geboren haben 
 
Tab. 4.6: Charakter und Verteilung der nicht destruierenden (n=64) Endometrose bei güsten  
                 Stuten und bei Fohlenstuten 
 
 
 
 
                                               
       
                
       
 
            Legende zu Tab. 4.6:   + geringgradig   ++ mittelgradig   +++ hochgradig 
            * Stuten, die im Jahr nach der Biopsieentnahme ein lebendes Fohlen geboren haben 
 
4.2.1 Aktive Endometrose 
Insgesamt weisen 16/101 Stuten eine aktive, überwiegend geringgradige (15/16) Endometrose 
auf. Bei fünf Tieren wird neben einer Endometrose zusätzlich eine akute katarrhalisch-eitrige 
    güste Stuten (n=27) Fohlenstuten* (n=10) 
 Endometrosegrad aktiv inaktiv gemischt aktiv inaktiv gemischt 
+  3 -- 3 5 -- 3 
++  2 7       11 -- 1 1 
+++  -- 1       -- -- -- -- 
Gesamt 5 8 14 5 1 4 
    güste Stuten (n=24) Fohlenstuten* (n=40) 
 Endometrosegrad aktiv inaktiv gemischt aktiv inaktiv gemischt 
+  5 11 4 10 19 6 
++  1 3       -- -- 3 2 
+++  -- --       -- -- -- -- 
Gesamt 6 14 4 10 22 8 
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(n=2) bzw. chronische nicht eitrige (n=3) Endometritis, bei sechs Tieren eine Angiosklerose 
und bei weiteren sechs Stuten eine Perivaskulitis diagnostiziert (s. Tab. 4.7).  
Bei 69% (11/16) der Patienten mit einer Fibrose weisen die Drüsenepithelien innerhalb en-
dometrotisch veränderter Areale, unabhängig von den in Tab. 4.7 aufgeführten endometrialen 
Alterationen, ein zyklusasynchrones Erscheinungsbild im Vergleich zum umgebenden unver-
änderten Endometrium auf. 
Tab. 4.7: Histopathologische Befunde am Endometrium bei Stuten mit einer aktiven  
                Endometrose (n=16) 
 
 Endometritis Angiosklerose Perivaskulitis 
Endometrose + ++ +++ + ++ +++ + ++ +++ 
+ 4 -- -- 1 4 -- 6 -- -- 
++ 1 -- -- -- 1 -- -- -- -- 
+++ -- -- -- -- -- -- -- -- -- 
Gesamt 5 -- -- 1 5 -- 6 -- -- 
                        Legende zu Tab. 4.7:   + geringgradig   ++ mittelgradig   +++ hochgradig 
 
4.2.2 Inaktive Endometrose 
Bei 36/101 Stuten tritt eine inaktive (s. Abb. E, Anhang S. 124), vorwiegend geringgradige 
(30/36) Endometrose auf. 26/36 Pferde zeigen zusätzlich eine Angiosklerose, bei acht Tieren 
wird eine chronische nicht eitrige (n=4) bzw. akute katarrhalisch-eitrige (n=4) Endometritis 
und bei vier Stuten eine Perivaskulitis festgestellt (s. Tab. 4.8). In 78% (28/36) der untersuch-
ten endometrotischen Herde weisen die Drüsenepithelien, unabhängig von den in Tab. 4.8 
aufgeführten endometrialen Alterationen, ein zyklusasynchrones Erscheinungsbild auf. 
Tab. 4.8: Histopathologische Befunde am Endometrium bei Stuten mit einer inaktiven 
                Endometrose (n=36) 
 
 Endometritis Angiosklerose Perivaskulitis 
Endometrose + ++ +++ + ++ +++ + ++ +++ 
+ 6 2 -- 11 6 4 2 1 -- 
++ -- -- -- 1 2 2 -- 1 -- 
+++ -- -- -- -- -- -- -- -- -- 
Gesamt 6 2 -- 12 8 6 2 2 -- 
                       Legende zu Tab. 4.8:   + geringgradig   ++ mittelgradig   +++ hochgradig 
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4.2.3 Gemischte Endometrose 
Bei insgesamt 12/101 Stuten tritt eine gemischte, überwiegend geringgradige (10/12) Fibrose 
auf (s. Abb. F, Anhang S. 124). Als zusätzliche Befunde weisen fünf Tiere eine Angiosklero-
se, vier Stuten eine akute katarrhalisch-eitrige Endometritis und zwei Stuten eine Perivaskuli-
tis auf (s. Tab. 4.9). 
Tab. 4.9: Histopathologische Befunde am Endometrium bei Stuten mit einer gemischten    
                Endometrose (n=12) 
 
 Endometritis Angiosklerose Perivaskulitis 
Endometrose + ++ +++ + ++ +++ + ++ +++ 
+ 3 -- -- 2 -- 2 1 -- -- 
++ 1 -- -- -- -- 1 1 -- -- 
+++ -- -- -- -- -- -- -- -- -- 
Gesamt 4 -- -- 2 -- 3 2 -- -- 
                      Legende zu Tab. 4.9:   + geringgradig   ++ mittelgradig   +++ hochgradig 
In 83% (10/12) der untersuchten fibrotischen Herde zeigen die betroffenen Drüsenepithelien, 
unabhängig von den in Tab. 4.9 aufgeführten endometrialen Alterationen, ein zyklusasyn-
chrones Erscheinungsbild. 
Insgesamt ist bei der aktiven, inaktiven und gemischten, nicht destruierenden Endometrose 
die Angiosklerose der häufigste mit einer Fibrose vergesellschaftete Befund. 
4.2.4 Aktive destruierende Endometrose 
Eine aktive destruierende (s. Abb. G, Anhang S. 124), überwiegend geringgradige (8/10) Fi-
brose tritt bei 10/101 Pferden auf.  
Tab. 4.10: Histopathologische Befunde am Endometrium bei Stuten mit einer aktiven    
                  destruierenden Endometrose (n=10) 
 
 Endometritis Angiosklerose Perivaskulitis 
Endometrose + ++ +++ + ++ +++ + ++ +++ 
+ 1 -- -- 4 1 -- 2 -- -- 
++ -- -- -- 1 1 -- -- -- -- 
+++ -- -- -- -- -- -- -- -- -- 
Gesamt 1 -- -- 5 2 -- 2 -- -- 
                       Legende zu Tab. 4.10:   + geringgradig   ++ mittelgradig   +++ hochgradig 
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Insgesamt besitzen sieben Stuten neben der Endometrose eine Angiosklerose, bei zwei Stuten 
wird zusätzlich eine Perivaskulitis beobachtet. Eine chronische nicht eitrige Endometritis 
wird bei einem Tier diagnostiziert (s. Tab. 4.10, S. 53). Ein zyklusasynchrones Erscheinungs-
bild wird bei 60% (6/10) der Stuten beobachtet, unabhängig von den in Tab. 4.10 (S. 53) auf-
geführten endometrialen Alterationen. 
4.2.5 Inaktive destruierende Endometrose 
Eine inaktive destruierende, vorwiegend mittelgradige (8/9) Endometrose tritt bei 9/101 Stu-
ten auf. Eine Stute besitzt eine hochgradige Endometrose. Diese Stute weist als zusätzliche 
Befunde eine geringgradige akute katarrhalisch-eitrige Endometritis sowie hochgradige 
Lymphangiektasien auf. In sieben weiteren Bioptaten wird außerdem eine Angiosklerose und 
in einem Bioptat eine geringgradige chronische nicht eitrige Endometritis diagnostiziert (s. 
Tab. 4.11).  
Tab. 4.11: Histopathologische Befunde am Endometrium bei Stuten mit einer inaktiven  
                  destruierenden Endometrose (n=9) 
 
 Endometritis Angiosklerose Perivaskulitis 
Endometrose + ++ +++ + ++ +++ + ++ +++ 
+ -- -- -- -- -- 1 -- -- -- 
++ 1 -- -- 3 2 1 1 -- -- 
+++ 1 -- -- -- -- -- -- -- -- 
Gesamt 2 -- -- 3 2 2 1   -- -- 
                       Legende zu Tab. 4.11:   + geringgradig   ++ mittelgradig   +++ hochgradig 
Eine zyklusasynchrone Differenzierung in der Endometrose kommt in 90% (8/9) der Bioptate 
vor, unabhängig von den in Tab. 4.11 aufgeführten endometrialen Alterationen. 
4.2.6 Gemischte destruierende Endometrose 
In 18/101 Bioptaten kann ein gemischtes, destruierendes (s. Abb. H, Anhang S. 124), mehr-
heitlich mittelgradiges (12/18) Erscheinungsbild der Endometrose nachgewiesen werden. 12 
Tiere besitzen zusätzlich eine zum Teil mittel- bis hochgradige Angiosklerose und vier Tiere 
eine überwiegend gering- bzw. mittelgradige chronische nicht-eitrige Endometritis. Bei einer 
Stute wird zusätzlich eine Perivaskulitis festgestellt (s. Tab. 4.12, S. 55).  
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Eine Zyklusasynchronizität innerhalb fibrotischer Areale tritt bei 94% (17/18) der untersuch-
ten Bioptate in Erscheinung, unabhängig von den in Tab. 4.12 aufgeführten endometrialen 
Alterationen. 
Auch bei der aktiven, inaktiven und gemischten destruierenden Endometrose stellt die Angi-
osklerose den am häufigsten mit einer Fibrose vergesellschafteten Befund dar. 
 
Tab. 4.12: Histopathologische Befunde am Endometrium bei Stuten mit einer gemischten 
                  destruierenden Endometrose (n=18) 
 
 
  
  
Legende zu Tab. 4.12:   + geringgradig   ++ mittelgradig   +++ hochgradig 
4.3 Gruppenspezifischer Vergleich zwischen Stuten mit einer Endometrose und     
Stuten mit einer Endometrose und Endometritis 
Um die mögliche Auswirkung einer gleichzeitig bestehenden Endometritis auf die Abfohlrate 
und den Charakter der Endometrose zu berücksichtigen, erfolgt in diesem Kapitel eine Gegen- 
 Endometritis Angiosklerose Perivaskulitis 
Endometrose + ++ +++ + ++ +++ + ++ +++ 
+ -- -- -- 4 -- -- -- -- -- 
++ 2 2 -- 3 3 2 1 -- -- 
+++ -- -- -- -- -- -- -- -- -- 
Gesamt 2 2 -- 7 3 2 1 -- -- 
        Tiergut 
        (n=101) 
 Stuten mit  
 Endometritis und 
 Endometrose   
       (n=24) 
    Stuten mit    
   Endometrose   
        (n=77) 
Güste Stuten 
(n=38, 49%) 
Güste Stuten 
(n=13, 54%) 
Fohlenstuten* 
(n=11, 46%) 
   Fohlenstuten*    
    (n=39, 51%) 
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Abb. 4.8: Häufigkeit des Auftretens der Endometrose und einer Endometritis bei güsten  
                 Stuten und bei Fohlenstuten 
                   * Stuten, die im Jahr nach der Biopsieentnahme ein lebendes Fohlen geboren haben                             
überstellung von Stuten mit einer Endometrose (n=77) und Stuten mit einer Endometrose und 
Endometritis (n=24). Stuten mit einer Endometrose und Endometritis bleiben im eigenen 
Tiergut nur geringfügig häufiger güst (54% vs. 49%) als Stuten mit ausschließlich einer En-
dometrose (s. Abb. 4.8, S. 55). 
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Abb. 4.9: Schweregrad und Verteilung der Endometritis bei güsten Stuten und Fohlenstuten 
                   * Stuten, die im Jahr nach der Biopsieentnahme ein lebendes Fohlen geboren haben 
 
Bei den im eigenen Tiergut beobachteten Endometritiden tritt keine Fehldifferenzierung der 
Drüsen als Folge einer Entzündungsreaktion auf. Der Charakter der Endometritis stellt sich 
als akute katarrhalisch-eitrige oder chronische nicht eitrige Entzündung dar, die überwiegend 
geringgradig ausgeprägt auftritt und deren Verteilung unabhängig von der Gruppenzugehö-
rigkeit ist: Innerhalb der Gruppe A (Stuten mit Endometrose und Endometritis) liegt bei 
güsten Stuten häufiger eine mittelgradige Endometritis vor als bei Fohlenstuten (s. Abb. 4.9). 
Bei mehr als der Hälfte der güsten Stuten (54%) tritt eine Endometritis in Verbindung mit 
einer mittel- bzw. hochgradigen Endometrose auf, während bei Fohlenstuten eine Endometri-
tis überwiegend (90%) mit einer geringgradigen Endometrose vergesellschaftet ist (s. Tab. 
4.13, S. 57). Diese Tatsache führt zu der häufigeren Einstufung der güsten Stuten in Kategorie 
III. In beiden Gruppen (A und B) zeigen güste Stuten häufiger eine höhergradige Endometro-
se (s. Abb. I, Anhang S. 124) als Fohlenstuten. Ein Zusammenhang zwischen dem Grad der 
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Endometritis und dem Grad Endometrose kann nicht dargestellt werden. Die periglandulären 
Stromazellen besitzen in beiden Gruppen am häufigsten einen inaktiven Zustand. Der Anteil 
destruierender Fibrosen (55%) ist bei güsten Stuten der Gruppe B geringfügig höher als in 
Gruppe A (46%). Auffällig ist, daß güste Stuten beider Gruppen, unabhängig von einer En-
dometritis, häufiger eine mittelgradige destruierende Endometrose aufweisen als nicht güste 
Stuten.  
 
Tab. 4.13: Vergleich anamnestischer und histologischer Parameter zwischen Stuten der  
                  Gruppe A (Stuten mit Endometrose und Endometritis, n=24) und Gruppe B 
                  (Stuten mit Endometrose, n=77) 
 
 Endometrose+Endometritis 
(Gruppe A) 
Endometrose 
(Gruppe B) 
Alter in Jahren 
3-8 
9-12 
13-16 
17-21 
unbek. 
 
25% 
33% 
21% 
17% 
4% 
 
21% 
34% 
32% 
13% 
-- 
Endometrosegrad 
ggr. 
mgr. 
hgr. 
güst (n=13)      nicht güst (n=11)
46%              90% 
46%              10% 
8%                -- 
güst (n=38)      nicht güst (n=39)
 53%              85% 
 47%              15% 
--                     -- 
destruierend 
ggr. Endometrose 
  mgr. Endometrose 
hgr. Endometrose 
total 
güst (n=6)        nicht güst (n=1) 
    --               100% 
83%                   -- 
17%                   -- 
           46%                 9%           
güst (n=21)      nicht güst (n=10) 
29%              80% 
71%              20% 
--                    -- 
55%              26% 
nicht destruierend güst (n=7)        nicht güst (n=10) 
  54%               91% 
güst (n=17)      nicht güst (n=29) 
45%               74% 
periglanduläre SZ 
aktiv 
inaktiv 
gemischt 
 
21% 
46% 
33% 
 
27% 
44% 
29% 
Kategorie 
 IIa 
 IIb 
               III 
güst (n=13)      nicht güst (n=11) 
--                   -- 
38%              82% 
62%              18% 
güst (n=38)      nicht güst (n=39) 
 47%              87% 
 50%              13% 
3%               -- 
        Legende zu Tab. 4.13: SZ= Stromazellen,   ggr.= geringgradig,   mgr.= mittelgradig,   
                                               hgr.= hochgradig,   unbek.= unbekannt 
 
Es besteht kein statistisch gesicherter Zusammenhang zwischen dem Grad und der Qualität 
der Endometritis und dem Charakter der Endometrose. Damit hat die Endometritis zwar einen 
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Einfluss auf die Kategorisierung der Stuten, nicht jedoch auf das Erscheinungsbild der Endo-
metrose.  
4.4 Immunhistologische Untersuchungen der unterschiedlichen Erscheinungsformen  
der Endometrose im eigenen Untersuchungsgut 
Insgesamt 82/101 Bioptate werden immunhistologisch auf die Expression von Östrogenrezep-
toren (ER) und Progesteronrezeptoren (PR) sowie ausgewählten Proteinen in endometroti-
schen Arealen, im Vergleich mit dem unveränderten Endometrium, untersucht. In die 
Auswertung einbezogen wurden alle güsten Stuten (n=51) sowie repräsentative, zufällig aus-
gewählte Bioptate nicht güster Stuten (n=31). Da bei der Auswertung der Steroidhormonre-
zeptoren keine bedeutsamen gruppenspezifischen Besonderheiten zwischen güsten und nicht 
güsten Stuten auffällig waren, wurde die nachfolgende Betrachtung nach dem Charakter der 
Endometrose vorgenommen. Pro Bioptat werden die betroffenen Einzeldrüsen bzw. Drüsen-
nester untersucht und der Immunreaktive Score (IRS) und der Sekretionsscore (SSc) zu einem 
Mittelwert für das Gesamtbioptat zusammengefasst. 
4.4.1 Immunhistologische Ergebnisse der Steroidhormonrezeptor-Analyse 
Die Hormonrezeptorexpression der Stromazellen ist in allen fibrotischen Herden, unabhängig 
von deren Aktivität, deutlich vermindert gegenüber den unveränderten endometrialen Stro-
mazellen. Dabei ist sowohl die ER-Konzentration (s. Abb. J, Anhang S. 126) als auch die PR-
Konzentration vorwiegend mittelgradig vermindert. Die Intensität der Steroidhormonrezep-
torexpression der Drüsenepithelien variiert sowohl zwischen den fibrotischen Herden inner-
halb einer Biopsie als auch zwischen den einzelnen Stuten (nachfolgend werden Min/Max-
Werte angegeben). Dabei fallen teilweise an die Endometroseform assoziierte Expressions-
muster auf, die im Folgenden näher beschrieben werden. 
4.4.1.1 Aktive Endometrose 
Von insgesamt 16 Bioptaten mit einer aktiven Fibrose finden 11 Eingang in die immunhisto-
logischen Untersuchungen. In 8/11 der untersuchten Bioptate ist eine Zunahme der glandulä-
ren ER-Expression (IRS-ER=0,67-9,0) und in 7/11 Bioptaten eine verstärkte glanduläre PR-
Expression (IRS-PR=0,89-5,24) nachweisbar (s. Tab. 4.14, S. 59). Bei zwei (ER) bzw. drei 
(PR) Tieren kann eine gering- bis mittelgradig verminderte Färbeintensität der Hormonrezep-
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toren dargestellt werden. Die Hormonrezeptorexpression der Stromazellen ist bei allen Stuten 
deutlich vermindert gegenüber den unveränderten endometrialen Stromazellen.  
 
Zusammenfassung der Steroidhormonrezeptorexpression innerhalb fibrotischer Areale: 
Die aktive Endometrose ist bei der Mehrheit der Stuten durch eine verminderte stromale und 
eine erhöhte glanduläre ER- und PR-Expression gekennzeichnet. 
 
Tab. 4.14 : ER- und PR-Expression innerhalb aktiver Endometrosen (n=11) im Vergleich  
                   zum unveränderten Endometrium 
 
 
 
 
       
 
      Legende zu Tab. 4.14 : 
      <       vermindert im Vergleich zum unveränderten Gewebe             Biops.   Anzahl der Biopsien 
      =       entsprechend dem unveränderten Gewebe                                IRS       Immunreaktiver Score 
      >       erhöht im Vergleich zum unveränderten Gewebe                      ER       Östrogenrezeptor 
      ∅      mittlerer Wert der Abweichung vom unveränderten Gewebe    PR       Progesteronrezeptor 
4.4.1.2 Inaktive Endometrose 
In die immunhistologischen Auswertungen werden 25/36 Bioptate mit einer inaktiven Fibrose 
einbezogen.  
Tab. 4.15 : ER- und PR-Expression innerhalb inaktiver Endometrosen (n=25) im Vergleich  
                   zum unveränderten Endometrium 
 
 
 
 
       
 
                Legende zu Tab. 4.15: s.Tab. 4.14 (S.59) 
 
 Stromazellen der Endometrose Drüsenepithelien innerhalb der Endometrose 
 ER 
Biops.    ∅IRS    
PR 
Biops.      ∅IRS 
ER 
Biops.    ∅IRS    
PR 
Biops.    ∅IRS   
< n=11 2 n=11 2,4 n=2 0,75 n=3 1,8 
= n=0 -- n=0 -- n=1 0,0 n=1 0,0 
> n=0 -- n=0 -- n=8 1,7 n=7 1,4 
 Stromazellen der Endometrose Drüsenepithelien innerhalb der Endometrose 
 ER 
Biops.  ∅IRS      
PR 
Biops.   ∅IRS    
ER 
 Biops.    ∅IRS     
PR 
 Biops.   ∅IRS   
< n=25 3,4 n=25 3,6 n=12 1,53 n=12 1,5 
= n=0 -- n=0 -- n=6 0,0 n=6 0,0 
> n=0 -- n=0 -- n=7 0,9 n=7 0,9 
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Circa die Hälfte der Stuten weist sowohl eine verminderte glanduläre ER- (IRS-ER=0,73-6,6) 
als auch PR- Expression (IRS-PR=0,22-6,57) auf (s. Tab. 4.15). Bei der anderen Hälfte der 
Stuten kann entweder eine unveränderte (n=6) oder erhöhte (n=7) glanduläre Expression bei-
der Hormonrezeptoren dargestellt werden. Die ER- und PR-Expression der Stromazellen ist 
bei allen Stuten deutlich vermindert gegenüber den unveränderten endometrialen Stromazel-
len. 
Zusammenfassung der Steroidhormonrezeptorexpression innerhalb fibrotischer Areale:  
Die stromale ER-und PR-Expression ist in der inaktiven Endometrose bei allen Stuten ver-
mindert, während die glanduläre ER-und PR-Expression bei der Hälfte der Patienten gekenn-
zeichnet ist durch eine verminderte Färbeintensität im Vergleich zum unveränderten Gewebe. 
4.4.1.3 Gemischte Endometrose 
Insgesamt werden 9/12 Bioptate mit einer gemischten Endometrose immunhistologisch aus-
gewertet. Während sich die glanduläre PR-Expression (IRS-PR=0,67-5,43) im eigenen Stu-
tengut sehr variabel verhält, kann überwiegend eine verstärkte glanduläre ER-Expression 
(IRS-ER=0,9-7,0) nachgewiesen werden, wobei einige Uterindrüsen die Hormonrezeptoren 
im Vergleich zum angrenzenden Endometrium auch unverändert (n=2) oder vermindert (n=2) 
exprimieren (s. Tab. 4.16). Die Hormonrezeptorexpression der Stromazellen ist bei allen Stu-
ten vermindert gegenüber den unveränderten endometrialen Stromazellen. 
 
Tab. 4.16: ER- und PR-Expression innerhalb gemischter Endometrosen (n=9) im Vergleich  
                  zum unveränderten Endometrium 
 
 
 
 
 
 
 
                  Legende zu Tab. 4.16: s.Tab. 4.14 (S.59) 
    
Zusammenfassung der Steroidhormonrezeptorexpression innerhalb fibrotischer Areale: 
Während bei der gemischten Endometrose eine überwiegend verstärkte glanduläre ER-
Expression stattfindet, zeichnet sich das glanduläre PR-Expressionsmuster durch eine hohe 
 Stromazellen der Endometrose Drüsenepithelien innerhalb der Endometrose 
 ER 
Biops.    ∅IRS 
PR 
Biops.     ∅IRS    
ER 
Biops.    ∅IRS    
PR 
Biops.    ∅IRS   
< n=9 3,0 n=9 3,2 n=2 0,8 n=3 0,8 
= n=0 -- n=0 -- n=2 0,0 n=3 0,0 
> n=0 -- n=0 -- n=5 1,2 n=3 0,8 
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Variabilität aus. Die stromale ER- und PR-Expression ist in allen Fällen herabgesetzt, vergli-
chen mit den unveränderten endometrialen Stromazellen. 
4.4.1.4 Aktive destruierende Endometrose 
Alle Bioptate (n=10) mit einer aktiven destruierenden Fibrose finden Eingang in die immun-
histologische Auswertung. Bei mehr als der Hälfte der Tiere wird eine gering- bis mittelgra-
dig verstärkte ER-Expression in den involvierten Drüsenepithelien (IRS-ER=1,24-7,65) im 
Vergleich zu nicht fibrotischen Arealen beobachtet. Eine verminderte Färbeintensität ist bei 
zwei Stuten nachweisbar. Die glanduläre PR-Expression (IRS-PR=1,95-5,34) weist in der 
Mehrzahl der Fälle eine Abnahme des IRS auf, während die ER- und PR-Expression der 
Stromazellen bei allen Stuten deutlich vermindert ist, verglichen mit den unveränderten en-
dometrialen Stromazellen (s. Tab. 4.17). 
Tab. 4.17: ER- und PR-Expression innerhalb aktiver destruierender Endometrosen (n=10) im   
                  Vergleich zum unveränderten Endometrium  
 
 
 
   
 
                     Legende zu Tab. 4.17: s.Tab. 4.14 (S.59) 
     
Zusammenfassung der Steroidhormonrezeptorexpression innerhalb fibrotischer Areale: 
Während die glanduläre PR-Expression und die stromale ER- und PR-Expression bei der 
Mehrheit der Stuten in der aktiven destruierenden Endometrose im Vergleich zu den umlie-
genden Strukturen vermindert ist, gelingt bei mehr als der Hälfte der Stuten ein verstärkter 
Nachweis der glandulären ER-Expression in endometrotisch veränderten Arealen. 
4.4.1.5  Inaktive destruierende Endometrose 
Insgesamt 9/9 Bioptate mit einer inaktiven destruierenden Endometrose werden immunhisto-
logisch ausgewertet. Bei der Mehrheit der Stuten wird neben einer verminderten glandulären 
ER- (IRS-ER=0,77-4,67) auch eine erniedrigte PR-Expression (IRS-PR=1,10-5,26) in der 
Endometrose beobachtet. Bei jeweils zwei Tieren kann eine Zunahme der Färbeintensität bei-
 Stromazellen der Endometrose Drüsenepithelien innerhalb der Endometrose 
 ER 
Biops.   ∅IRS     
PR 
Biops.   ∅IRS    
ER 
Biops.   ∅IRS     
PR 
Biops.   ∅IRS    
< n=10 4,0 n=10 4,3 n=2 0,75 n=7 0,8 
= n=0 -- n=0 -- n=2 0,0 n=0 -- 
> n=0 -- n=0 -- n=6 0,8 n=3 1,2 
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der Steroidhormonrezeptoren festgestellt werden (s. Tab. 4.18, S. 62). Die Hormonrezeptor-
expression der Stromazellen ist bei allen Stuten deutlich gegenüber den unveränderten endo-
metrialen Stromazellen vermindert. 
Tab. 4.18 : ER- und PR-Expression innerhalb inaktiver destruierender Endometrosen (n=9)  
                   im Vergleich zum unveränderten Endometrium 
 
 
 
 
 
                     Legende zu Tab. 4.18: s.Tab. 4.14 (S.59) 
       
Zusammenfassung der Steroidhormonrezeptorexpression innerhalb fibrotischer Areale: 
Bei der Mehrheit der Stuten kann in der inaktiven destruierenden Endometrose eine, im Ver-
gleich zum unveränderten Endometrium, verminderte glanduläre und stromale ER- (s.Abb. J, 
Anhang S. 126) und PR-Expression festgestellt werden.  
4.4.1.6 Gemischte destruierende Endometrose 
Insgesamt 18/18 Bioptate mit einer gemischten destruierenden Endometrose werden in die 
immunhistologischen Auswertungen einbezogen. Grundsätzlich ist das Expressionsmuster 
beider Hormonrezeptoren bei dieser Endometroseform durch eine hohe Variabilität gekenn-
zeichnet. Die glanduläre ER-Expression ist in der Endometrose bei 8/18 Stuten erhöht (IRS-
ER=0,12-6,46) und in 6/18 Fällen vermindert (s. Tab. 4.19).  
Tab. 4.19: ER- und PR-Expression innerhalb gemischter destruierender Endometrosen  
                   (n=18) im Vergleich zum unveränderten Endometrium 
 
 Stromazellen der Endometrose Drüsenepithelien innerhalb der En-dometrose 
 ER 
Biops.    ∅IRS     
PR 
Biops.    ∅IRS   
ER 
Biops.    ∅IRS   
PR 
Biops.        ∅IRS 
< n=18 2,14 n=18 3,09 n=6 1,2 n=9 1,7 
= n=0 -- n=0 -- n=4 0,0 n=3 0,0 
> n=0 -- n=0 -- n=8 1,1 n=6 0,6 
                   Legende zu Tab. 4.19: s.Tab. 4.14 (S.59) 
  
 Stromazellen der Endometrose Drüsenepithelien innerhalb der Endometrose 
 ER 
Biops.   ∅IRS    
PR 
Biops.     ∅IRS  
ER 
Biops.    ∅IRS    
PR 
Biops.    ∅IRS   
< n=9 2,02 n=9 2,54 n=7 1,0 n=6 1,5 
= n=0 -- n=0 -- n=0 -- n=1 0,0 
> n=0 -- n=0 -- n=2 0,4 n=2 0,0 
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Die Hälfte der untersuchten Stuten weist eine verminderte (IRS-PR=0,1-7,15) und ein Drittel 
der Tiere eine erhöhte glanduläre PR-Expression auf, die stromale Hormonrezeptorexpression 
ist bei allen Stuten herabgesetzt.  
Zusammenfassung der Steroidhormonrezeptorexpression innerhalb fibrotischer Areale: 
Während die glanduläre ER-Expression in der gemischten destruierenden Endometrose varia-
bel ist, wird bei der Hälfte der untersuchten Stuten eine Abnahme der glandulären PR-
Expression und bei allen Stuten eine verminderte stromale Expression beider Hormonrezepto-
ren beobachtet.   
Zusammenfassende Beurteilung für die Steroidhormonrezeptorexpression in der Endo-
metrose:  
In der Endometrose tritt häufig eine, im Vergleich zum umliegenden unveränderten Gewebe, 
zyklusasynchrone Expression der Steroidhormonrezeptoren sowohl in den Stromazellen als 
auch im glandulären Epithel auf. Die stromale Fehldifferenzierung geht bei allen fibroti-
schen Herden, unabhängig vom Grad und Charakter der Endometrose, mit einer, im Vergleich 
zu den umliegenden unveränderten Stromazellen, verminderten ER- und PR-Expression ein-
her (s. Tab. 4.20).  
Tab. 4.20: Immunhistologische Ergebnisse der ER- und PR-Expression in der Endometrose 
                  im Vergleich zum umliegenden unveränderten Gewebe 
 
nicht destruierende 
                Endometrose destruierende Endometrose  
güste Stuten/  
Fohlenstuten* 
aktiv inaktiv gemischt aktiv inaktiv gemischt 
periglandu-
läre Fibrose 
    ER 
 
    PR 
⇓⇓ 
⇓⇓(⇓) 
    ⇓⇓⇓ 
    ⇓⇓⇓ 
⇓⇓⇓ 
⇓⇓⇓ 
⇓⇓⇓ 
⇓⇓⇓ 
⇓⇓(⇓) 
⇓⇓⇓ 
⇓⇓(⇓) 
⇓⇓⇓ 
glanduläres 
Epithel 
    ER 
 
    PR 
⇑⇑ 
⇑(⇑) 
⇓⇓ 
⇓(⇓) 
⇑(⇑) 
⇓/=/⇑ 
⇑ 
⇓ 
⇓ 
⇓(⇓) 
⇓(⇓)/⇑(⇑)
⇓⇓ 
    Legende zu Tab. 4.20: s. Tab. 9.7, Anhang S. 118 
    * Stuten, die im Jahr nach der Biopsieentnahme ein lebendes Fohlen geboren haben 
 
Die glanduläre Fehldifferenzierung innerhalb der Endometrose ist mit einem, im Vergleich 
zu den unveränderten Uterindrüsen, unterschiedlichen Expressionsverhalten der ER und PR 
vergesellschaftet. Die glandulären Epithelien in der aktiven Endometrose sind überwiegend 
durch eine Zunahme der Hormonrezeptorexpression gekennzeichnet, während innerhalb der 
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inaktiven Endometrose häufig eine verminderte ER- und PR-Expression auftritt (s. Tab. 4.20, 
S. 63). Die Drüsenepithelien in der gemischten Endometrose hingegen weisen eine überwie-
gend verstärkte ER- und eine variable PR-Expression auf. Bei der aktiven destruierenden Fi-
brose kann eine Abnahme der glandulären PR-Konzentration und tendenziell eine Zunahme 
der ER-Expression beobachtet werden, während innerhalb der inaktiven destruierenden En-
dometrose der Nachweis beider Hormonrezeptoren im Drüsenepithel verringert ist (s. Tab. 
4.20, S. 63). Die glandulären Epithelien innerhalb gemischter destruierender Endometrosen 
sind gekennzeichnet durch eine variierende ER- und eine überwiegend verminderte PR-
Expression. 
4.4.2 Immunhistologische Ergebnisse zum Nachweis der endometrial synthetisierten  
         Proteine 
Um eine mögliche Auswirkung der Endometrose auf die glanduläre Proteinexpression zu un-
tersuchen, erfolgte an insgesamt 82 Bioptaten mit unterschiedlichem Grad und Charakter der 
Endometrose der immunhistologische Nachweis von Uteroglobin (UG), Uterokalin (UK), 
CalbindinD9k (CAL) und Uteroferrin (UF). Die Ergebnisse werden aufgrund einiger Beson-
derheiten, jeweils nach der Endometroseform unterteilt, im Gruppenvergleich besprochen. 
Die Gruppe der güsten Stuten beinhaltet 51 Bioptate, die Gruppe der Fohlenstuten umfasst 31 
Bioptate.  
Das jeweils proteinspezifische Reaktionsmuster der Drüsenepithelien des unveränderten En-
dometriums (vgl. Tab. 2.6, S. 21) entspricht den lichtmikroskopischen Beschreibungen von 
HOFFMANN (2006).  
4.4.2.1 Aktive Endometrose 
Das mehrheitlich zyklusasynchrone glanduläre Sekretionsmuster von UG und UK innerhalb der 
aktiven Endometrose bei güsten Stuten (n=6) äußert sich vorwiegend in einem gering- bis mit-
telgradig verminderten SSc der untersuchten Proteine, im Vergleich zu den unveränderten Ute-
rindrüsen (s. Tab. 4.21, S. 65). Eine Stute zeigt eine geringgradig verstärkte Expression von UG. 
CAL wird bei 3/6 güsten Stuten zyklussynchron, bei 2/6 geringgradig verstärkt und bei einer Stu-
te vermindert exprimiert. UF kann bei den güsten Tieren überwiegend geringgradig erhöht (3/6) 
oder erniedrigt (2/6) dargestellt werden.  
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Bei Fohlenstuten (n=5) wird in der Endometrose hinsichtlich der Expression von UG bei vier Tie-
ren eine Abweichung vom SSc des unveränderten Gewebes beobachtet. 2/5 Tiere weisen eine 
deutlich verstärkte und 2/5 eine geringgradig verminderte Expression in den Uterindrüsen auf. UK 
wird bei 3/5 Stuten im Drüsenepithel vermindert und bei 2/5 zyklussynchron exprimiert. Eine 
Stute weist eine hochgradige Zunahme (UG) und gleichzeitig eine hochgradige Abnahme (UK) 
der Expression zweier Proteine auf. Das Reaktionsmuster des CAL zeigt lediglich bei drei Tieren 
dezente Erhöhungen des SSc, im Vergleich zu den unveränderten Drüsen. Die Expression von UF 
lässt bei zwei Stuten eine geringgradige Zunahme und bei einer Stute eine geringgradige Abnah-
me erkennen, während zwei Stuten das Protein unverändert exprimieren.  
Tab. 4.21: Reaktionsmuster endometrialer Proteine innerhalb aktiver Endometrosen (n=11) im   
                  Vergleich zu den unveränderten Uterindrüsen 
Legende zu Tab. 4.21: SSc= Sekretionsscore, ∅ mittlerer Wert der Abweichung von den 
                                       unveränderten Drüsen, * Stuten, die im Jahr nach der Biopsieentnahme ein      
                                       lebendes Fohlen geboren haben   
 
Zusammenfassung des Expressionsmusters der endometrial sezernierten Proteine innerhalb 
der aktiven Endometrose: 
Bei güsten Stuten ist das Proteinmuster innerhalb fibrotischer Areale gekennzeichnet durch 
die vorwiegend gering- bis mittelgradig verminderte Expression von UG und UK sowie einer 
unveränderten oder schwach zyklusasynchronen Expression von UF und CAL.  
 
 
 
Anzahl 
total 
Verminderter SSc im 
Vergleich zu 
unveränderten Drüsen  
(zyklusasynchron)             
                                      
                 SSc         ∅ 
Erhöhter SSc im 
Vergleich zu 
unveränderten Drüsen 
(zyklusasynchron)             
 
                 SSc         ∅ 
Unveränderter SSc 
im Vergleich zu 
unveränderten Drüsen 
(zyklussynchron)          
 
                      SSc        
Uteroglobin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=5 
n=6 
 
n=2        
n=5 
 
4,4        
2,9 
 
0,8 
1,2 
 
n=2        
n=1 
 
4,5         
1,5 
 
2,5        
0,8 
 
n=1        
n=0 
 
8,7 
-- 
Uterokalin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=5 
n=6 
 
n=3 
n=6 
 
2,6 
2,7 
 
1,6 
0,6 
 
n=0 
n=0 
 
-- 
-- 
 
-- 
-- 
 
n=2 
n=0 
 
3,7 
-- 
CalbindinD9k 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=5 
n=6 
 
n=0 
n=1 
 
-- 
1,4 
 
-- 
1,2 
 
n=3 
n=2 
 
0,1 
0,9 
 
0,4 
0,4 
 
n=2 
n=3 
 
0,1 
0,2 
Uteroferrin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=5 
n=6 
 
n=1 
n=2 
 
4,6 
3,4 
 
1,0 
0,7 
 
n=2 
n=3 
 
2,2 
3,9 
 
0,8 
0,8 
 
n=2 
n=1 
 
2,0 
0,5 
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Bei Fohlenstuten sind die Veränderungen im Proteinmuster in der Endometrose überwiegend 
geringgradig (UK, UG) oder schwach ausgeprägt (CAL) und äußern sich entweder in einer 
Abnahme (UK) oder Zu- und Abnahme (UG, UF) des SSc der beschriebenen Proteine, im 
Vergleich zu den unveränderten Uterindrüsen. 
4.4.2.2 Inaktive Endometrose 
Bei der inaktiven Endometrose offenbaren sich bei den güsten Stuten (n=14) deutliche Ab-
weichungen im Expressionsmuster der ausgewählten Proteine im Vergleich zum unveränder-
ten Drüsenepithel. Es wird überwiegend eine deutliche Abnahme des SSc von UG (10/14) 
und UK (11/14) in der Endometrose beobachtet. Während jeweils drei Stuten beide Proteine 
zyklussynchron exprimieren (s. Tab. 4.22), wird bei einer Stute ein schwach erhöhter SSc von 
UG beobachtet. CAL wird bei der Hälfte der Stuten zyklussynchron, bei 5/14 gering- bis mit-
telgradig erhöht und bei 2/14 schwach vermindert in der Endometrose nachgewiesen. Bei 
8/14 Tieren ist eine geringgradig verstärkte Expression von UF darstellbar, während 6/14 Stu-
ten das Protein zyklussynchron exprimieren.  
Tab. 4.22: Reaktionsmuster endometrialer Proteine innerhalb inaktiver (n=25) Endometrosen  
                  im Vergleich zu den unveränderten Uterindrüsen  
Legende zu Tab. 4.22: s. Tab. 4.21, S. 65 
 
 
 
 
Anzahl 
total 
Verminderter SSc im 
Vergleich zu 
unveränderten Drüsen  
(zyklusasynchron)             
                                      
                 SSc         ∅ 
Erhöhter SSc im 
Vergleich zu 
unveränderten Drüsen 
(zyklusasynchron)             
 
                 SSc         ∅ 
Unveränderter SSc 
im Vergleich zu 
unveränderten Drüsen 
(zyklussynchron)          
 
                      SSc        
Uteroglobin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=11 
n=14 
 
n=1        
n=10 
 
4,8        
2,3 
 
0,3 
1,8 
 
n=4        
n=1 
 
4,3         
0,5 
 
1,1        
0,3 
 
n=6        
n=3 
 
3,7 
2,6 
Uterokalin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=11 
n=14 
 
n=4 
n=11 
 
3,7 
3,1 
 
0,8 
1,8 
 
n=1 
n=0 
 
3,2 
-- 
 
1,0 
-- 
 
n=6 
n=3 
 
2,3 
2,0 
CalbindinD9k 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=11 
n=14 
 
n=5 
n=2 
 
1,1 
2,3 
 
1,0 
2,0 
 
n=2 
n=5 
 
0,1 
0,4 
 
0,4 
1,3 
 
n=4 
n=7 
 
0,1 
0,3 
Uteroferrin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=11 
n=14 
 
n=0 
n=0 
 
-- 
-- 
 
-- 
-- 
 
n=8 
n=8 
 
3,2 
2,3 
 
1,1 
0,9 
 
n=3 
n=6 
 
1,1 
0,9 
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In der Gruppe der Fohlenstuten (n=11) entspricht der SSc von UK und UG bei jeweils 6/11 
Tieren in der Endometrose dem SSc der unveränderten Drüsen. UG wird bei 3/11 Stuten 
schwach und bei einer Stute hochgradig verstärkt exprimiert, während ein Tier einen schwach 
verminderten Ssc aufweist. Der Ssc von UK ist in der Endometrose bei 4/11 geringgradig 
vermindert und bei 1/11 geringgradig erhöht. In 4/11 Bioptaten ist ein zyklussynchroner, in 
2/11 ein schwach erhöhter und in 5/11 ein geringgradig verminderter SSc von CAL zu be-
obachten. Das Reaktionsmuster von UF ist vorwiegend durch eine intensivere Expression 
(8/11) gekennzeichnet ist, während bei drei Stuten das Protein unverändert exprimiert wird.  
Zusammenfassung des Expressionsmusters der endometrial sezernierten Proteine innerhalb 
der inaktiven Endometrose: 
Bei güsten Stuten weisen UG und UK bei der Mehrheit der Tiere in der Endometrose eine 
deutlich verringerte Expressionsintensität auf, während CAL und UF entweder zyklussyn-
chron oder auch mit erhöhter Intensität exprimiert werden.  
Bei Fohlenstuten weist die Hälfte der Stuten innerhalb fibrotischer Areale eine zyklussyn-
chrone Expression von UG, UK und CAL auf, während bei der anderen Hälfte der Stuten in 
der Endometrose schwach bis geringgradig zyklusasynchrone Abweichungen vom SSc dieser 
Proteine beobachtet werden. UF wird im Epithel fibrotischer Drüsen überwiegend gering- bis 
mittelgradig verstärkt nachgewiesen.  
4.4.2.3 Gemischte Endometrose 
3 bzw. 4 güste Stuten weisen in der Endometrose eine mittel- bis hochgradig verminderte 
Expression von UG und UK auf, während bei einer Stute UG auch hochgradig verstärkt im 
Epithel fibrotischer Drüsen exprimiert wird (s. Tab. 4.23, S. 68). UF wird bei 3/4 Stuten in-
nerhalb fibrotischer Areale zyklusasynchron exprimiert, bei einer Stute entspricht die Expres-
sion dem Proteinmuster der unveränderten Drüsen. CAL wird bei 3/4 Tieren zyklussynchron 
und bei einer Stute geringgradig vermindert exprimiert.  
Bei den Fohlenstuten (n=5) sind die Veränderungen im Expressionsmuster der untersuchten 
Proteine geringer ausgeprägt. In 3/5 Bioptaten kann eine erhöhte Färbeintensität von UG 
nachgewiesen werden, während eine Stute das Protein zyklussynchron und ein Tier ge-
ringgradig mit verminderter Intensität exprimiert. Bei 3/5 Stuten kann eine verminderte Ex-
pression von UK dargestellt werden. Davon weist eine Stute einen hochgradig erniedrigten 
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SSc auf. Bei zwei Stuten entspricht der Ssc in der Endometrose dem der unveränderten Drü-
sen. Während UF in endometrotischen Arealen sowohl erhöht (2/5) als auch vermindert (1/5) 
oder zyklussynchron (2/5) exprimiert wird, entspricht der SSc von CAL bei allen Stuten dem 
SSc der unveränderten Drüsen. 
Zusammenfassung des Expressionsmusters der endometrial sezernierten Proteine innerhalb 
der gemischten Endometrose: 
Bei nahezu allen güsten Stuten ist eine deutlich verminderte Proteinexpression von UK und 
UG in der Endometrose auffällig. CAL wird überwiegend zyklussynchron und UF mit gerin-
gen Abweichungen vom SSc im Vergleich zu den unveränderten Uterindrüsen exprimiert.  
In Fohlenstuten weist die Expression von UG in der Endometrose bei allen Stuten nur schwa-
che oder geringgradige Veränderungen und im Falle von UK bei einer von drei Stuten einen 
deutlich verringerten SSc auf. Während UF in der Endometrose variabel exprimiert wird, fin-
det die Expression von CAL bei allen Tieren zyklussynchron statt. 
Tab. 4.23: Reaktionsmuster endometrialer Proteine innerhalb gemischter Endometrosen (n=9)  
                  im Vergleich zu den unveränderten Uterindrüsen 
Legende zu Tab. 4.23:  s. Tab. 4.21, S. 65  
 
 
 
 
Anzahl 
total 
Verminderter SSc im 
Vergleich zu 
unveränderten Drüsen  
(zyklusasynchron)             
                                      
                 SSc         ∅ 
Erhöhter SSc im 
Vergleich zu 
unveränderten Drüsen 
(zyklusasynchron)             
 
                 SSc         ∅ 
Unveränderter SSc 
im Vergleich zu 
unveränderten Drüsen 
(zyklussynchron)          
 
                      SSc        
Uteroglobin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=5 
n=4 
 
n=1        
n=3 
 
2,4        
2,2 
 
1,0 
1,1 
 
n=3        
n=1 
 
3,9         
5,5 
 
0,5        
2,8 
 
n=1        
n=0 
 
4,8 
-- 
Uterokalin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=5 
n=4 
 
n=3 
n=4 
 
2,9 
3,6 
 
1,5 
1,7 
 
n=0 
n=0 
 
-- 
-- 
 
-- 
-- 
 
n=2 
n=0 
 
2,2 
-- 
CalbindinD9k 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=5 
n=4 
 
n=0 
n=1 
 
-- 
1,3 
 
-- 
1,0 
 
n=0 
n=0 
 
-- 
-- 
 
-- 
-- 
 
n=5 
n=3 
 
0,2 
0,0 
Uteroferrin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=5 
n=4 
 
n=1 
n=2 
 
2,2 
1,9 
 
0,9 
0,3 
 
n=2 
n=1 
 
1,9 
1,2 
 
1,3 
1,0 
 
n=2 
n=1 
 
5,2 
2,0 
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4.4.2.4 Aktive destruierende Endometrose 
Bei dieser Endometroseform ist das Reaktionsmuster der Proteine in beiden Gruppen (güste 
Stuten und Fohlenstuten) sehr variabel.  
Güste Stuten (n=5) können sowohl eine zyklussynchrone (2/5), erhöhte (2/5) oder hochgradig 
verminderte (1/5) Expression von UG in der Endometrose aufweisen. UK wird bei 3/5 Stuten 
zyklussynchron und bei 2/5 hochgradig vermindert exprimiert. Der SSc von CAL ist in 2/5 
Bioptaten erhöht, bei 2/5 Stuten erniedrigt und bei einer Stute zyklussynchron, im Vergleich 
zu den unveränderten Drüsen, während UF bei 3/5 Stuten zyklusasynchron erhöht und bei 2/5 
unverändert exprimiert wird (s. Tab. 4.24).  
Tab. 4.24: Reaktionsmuster endometrialer Proteine innerhalb aktiver destruierender  
                  Endometrosen (n=10) im Vergleich zu den unveränderten Uterindrüsen 
Legende zu Tab. 4.24: s. Tab. 4.21, S. 65 
 
In Fohlenstuten (n=5) lässt das Proteinmuster von UG bei 3/5 Stuten in der Endometrose eine 
gering- bis mittelgradig verminderte Expression und bei 2/5 einen schwach erhöhten SSc er-
kennen. UK wird entweder zyklussynchron (2/5) oder mit schwach verminderter Intensität 
(3/5) exprimiert. In 3/5 Bioptaten entspricht das Reaktionsmuster von CAL dem SSc des un-
veränderten Gewebes, bei einer Stute ist der SSc schwach erhöht und bei einem Tier schwach 
 
 
 
Anzahl 
total 
Verminderter SSc im 
Vergleich zu 
unveränderten Drüsen  
(zyklusasynchron)            
                                      
                 SSc         ∅ 
Erhöhter SSc im 
Vergleich zu 
unveränderten Drüsen 
(zyklusasynchron)             
 
                 SSc         ∅ 
Unveränderter SSc 
im Vergleich zu 
unveränderten Drüsen 
(zyklussynchron)          
 
                      SSc        
Uteroglobin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=5 
n=5 
 
n=3        
n=1 
 
3,6        
3,8 
 
1,2 
3,4 
 
n=2        
n=2 
 
3,4         
1,8 
 
0,4        
1,1 
 
n=0        
n=2 
 
-- 
1,6 
Uterokalin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=5 
n=5 
 
n=3 
n=2 
 
2,4 
4,0 
 
0,5 
1,9 
 
n=0 
n=0 
 
-- 
-- 
 
-- 
-- 
 
n=2 
n=3 
 
1,0 
3,1 
CalbindinD9k 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=5 
n=5 
 
n=1 
n=2 
 
0,4 
2,1 
 
0,3 
0,9 
 
n=1 
n=2 
 
0,1 
1,3 
 
0,5 
1,2 
 
n=3 
n=1 
 
0,2 
1,8 
Uteroferrin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=5 
n=5 
 
n=0 
n=0 
 
-- 
-- 
 
-- 
-- 
 
n=2 
n=3 
 
3,3 
2,7 
 
1,0 
1,1 
 
n=3 
n=2 
 
0,7 
0,5 
Ergebnisse 
70 
vermindert. UF wird entweder zyklussynchron (3/5) oder geringgradig erhöht (2/5) im glan-
dulären Epithel nachgewiesen. 
Expressionsmuster der endometrial sezernierten Proteine innerhalb der aktiven destruierenden 
Endometrose: 
Sowohl bei güsten Stuten als auch bei Fohlenstuten erfolgt die Expression der untersuchten 
Proteine in der Endometrose, verglichen mit dem unveränderten Gewebe, insgesamt sehr va-
riabel. Bei allen vier Proteinen kann sowohl eine zyklussynchrone als auch zyklusasynchrone 
Expression unterschiedlicher Grade dargestellt werden. Der mittlere Wert der Abweichungen 
vom SSc der unveränderten Drüsen in der Endometrose ist bei den Fohlenstuten, mit Aus-
nahme des Uteroferrins, bei allen Proteinen geringer ausgeprägt als bei den güsten Stuten. 
4.4.2.5 Inaktive destruierende Endometrose 
Güste Stuten (n=8) besitzen in der inaktiven destruierenden Endometrose ein weitgehend ähn-
liches Expressionsmuster von UG und UK (s. Tab. 4.25).  
Tab. 4.25: Reaktionsmuster endometrialer Proteine innerhalb inaktiver destruierender  
                  Endometrosen (n=9) im Vergleich zu den unveränderten Uterindrüsen 
Legende zu Tab. 4.25: s. Tab. 4.21, S. 65 
  
UG wird bei 6/8 Tieren in der Endometrose mit deutlich verminderter Intensität exprimiert. 
2/8 Stuten weisen einen erhöhten SSc auf. In 7/8 Bioptaten ist der SSc von UK im Epithel 
 
 
 
Anzahl 
total 
Verminderter SSc im 
Vergleich zu 
unveränderten Drüsen  
(zyklusasynchron)            
                                      
                 SSc         ∅ 
Erhöhter SSc im 
Vergleich zu 
unveränderten Drüsen 
(zyklusasynchron)             
 
                 SSc         ∅ 
Unveränderter SSc 
im Vergleich zu 
unveränderten Drüsen 
(zyklussynchron)          
 
                      SSc        
Uteroglobin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=1 
n=8 
 
n=0        
n=6 
 
--         
2,9 
 
-- 
2,1 
 
n=0        
n=2 
 
--            
1,8 
 
--         
1,3 
 
n=1        
n=0 
 
4,8 
-- 
Uterokalin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=1 
n=8 
 
n=0 
n=7 
 
-- 
2,7 
 
-- 
1,0 
 
n=0 
n=1 
 
-- 
0,5 
 
-- 
0,4 
 
n=1 
n=0 
 
1,0 
-- 
CalbindinD9k 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=1 
n=8 
 
n=0 
n=1 
 
-- 
3,2 
 
-- 
2,3 
 
n=0 
n=4 
 
-- 
0,5 
 
-- 
1,0 
 
n=1 
n=3 
 
0,3 
0,2 
Uteroferrin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=1 
n=8 
 
n=0 
n=3 
 
-- 
2,7 
 
-- 
0,8 
 
n=1 
n=4 
 
1,3 
2,3 
 
1,1 
0,8 
 
n=0 
n=1 
 
-- 
1,1 
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fibrotischer Uterindrüsen niedriger als im umliegenden unveränderten Gewebe, eine Stute 
weist einen schwach erhöhten SSc auf (s. Tab. 4.25, S. 70). CAL wird bei 4/8 Stuten erhöht, 
bei 3/8 zyklussynchron und bei 1/8 vermindert exprimiert. Der SSc von UF ist bei der Hälfte 
der Stuten (4/8) geringgradig erhöht, während in 3/8 Bioptaten ein verminderter und in 1/8 
ein den umliegenden Drüsen entsprechender SSc nachweisbar ist.  
Die einzige Fohlenstute mit einer inaktiven destruierenden Endometrose weist eine zyklussyn-
chrone Expression von UG, UK und CAL in der Endometrose auf, während UF gering- bis 
mittelgradig erhöht exprimiert wird. 
Expressionsmuster der endometrial sezernierten Proteine innerhalb der inaktiven destruieren-
den Endometrose: 
Güste Stuten besitzen in der Endometrose deutliche Abweichungen in der Proteinexpression 
im Vergleich zu den unveränderten Drüsen. Insbesondere UG und UK sind bei fast allen Stu-
ten in der Endometrose deutlich vermindert. Die Expression von CAL findet bei den Stuten 
dieser Gruppe u.a. mit erhöhter oder mit einer den umliegenden Drüsen entsprechenden In-
tensität statt. Der SSc von UF ist im Epithel fibrotischer Drüsen insbesondere erhöht oder 
vermindert, verglichen mit dem SSc der unveränderten Drüsen.  
Die einzige Fohlenstute exprimiert, mit Ausnahme von UF, alle Proteine zyklussynchron. 
4.4.2.6 Gemischte destruierende Endometrose 
Die gemischte destruierende Endometrose ist in güsten Stuten (n=14) durch zum Teil sehr 
ausgeprägte Veränderungen in der Expression von UG und UK gekennzeichnet. Die Mehr-
zahl der Tiere weist einen mittelgradig verminderten SSc von UG (10/14) auf (s. Abb. K, An-
hang S. 126), während 2/14 Stuten das Protein zyklussynchron und 2/14 erhöht exprimieren. 
Die Hälfte der Stuten (7/14) weist eine mittel- bis hochgradig verminderte, 5/14 eine zyklus-
synchrone und 2/14 eine erhöhte Expression von UK auf. CAL wird bei 6/14 Stuten in der 
Endometrose deutlich erhöht, zyklussynchron (5/14) oder vermindert (3/14) exprimiert (s. 
Tab. 4.26, S. 72). Die Asynchronizität des Reaktionsmusters von UF im Epithel fibrotischer 
Uterindrüsen äußert sich bei der Hälfte der Stuten (7/14) in einer geringgradig erhöhten, bei 
4/14 in einer zyklussynchronen und bei 3/14 in einer verringerten Proteinexpression.  
Bei Fohlenstuten (n=4) kann in 1/4 Bioptaten ein geringgradig und in 1/4 ein hochgradig ver-
minderter Ssc von UG beobachtet werden, während eine Stute eine erhöhte und eine Stute 
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eine zyklussynchrone Expression aufweist. UK wird vorwiegend (3/4) zyklussynchron expri-
miert, eine Stute besitzt ein vermindertes Expressionsmuster in der Endometrose. CAL wird 
bei 2/4 Stuten erhöht, bei 1/4 mit verminderter Intensität und bei 1/4 zyklussynchron expri-
miert. Die Expression von UF erfolgt bei 2/4 Tieren in der Endometrose zyklussynchron, 
während eine Stute eine erhöhte und ein Tier eine verminderte Expression aufweisen, im 
Vergleich zu den unveränderten Drüsen.  
Tab. 4.26: Reaktionsmuster endometrialer Proteine innerhalb gemischter destruierender  
                  Endometrosen (n=18) im Vergleich zu den unveränderten Uterindrüsen 
Legende zu Tab. 4.26: s. Tab. 4.21, S. 65 
 
Expressionsmuster der endometrial sezernierten Proteine innerhalb der gemischten destruie-
renden Endometrose: 
Bei den güsten Stuten weist die Mehrzahl der Stuten in der Endometrose, verglichen mit den 
unveränderten Drüsen, einen mittelgradig verminderten SSc von UG im Drüsenepithel auf. 
Bei der Hälfte der Stuten wird außerdem eine mittel- bis hochgradig verminderte Expression 
von UK beobachtet. Die Expression von CAL gestaltet sich innerhalb der Gruppe variabel, 
während UF bei der Hälfte der Stuten mit erhöhter Intensität exprimiert wird.  
Bei den Fohlenstuten ist das Proteinmuster von UK in der Endometrose überwiegend zyklus-
synchron, während das Proteinmuster von UG bei der Hälfte der Stuten geringgradige Abwei-
 
 
 
Anzahl 
total 
Verminderter SSc im 
Vergleich zu 
unveränderten Drüsen  
(zyklusasynchron)             
                                      
                 SSc         ∅ 
Erhöhter SSc im 
Vergleich zu 
unveränderten Drüsen 
(zyklusasynchron)             
 
                 SSc         ∅ 
Unveränderter SSc 
im Vergleich zu 
unveränderten Drüsen 
(zyklussynchron)          
 
                      SSc        
Uteroglobin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=4 
n=14 
 
n=2        
n=10 
 
4,5        
3,5 
 
1,7 
1,8 
 
n=1        
n=2 
 
1,7         
2,4 
 
0,7        
1,1 
 
n=1        
n=2 
 
5,3 
0,9 
Uterokalin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=4 
n=14 
 
n=1 
n=7 
 
4,9 
3,6 
 
1,0 
2,3 
 
n=0 
n=2 
 
-- 
3,4 
 
-- 
1,0 
 
n=3 
n=5 
 
2,8 
3,7 
CalbindinD9k 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=4 
n=14 
 
n=1 
n=3 
 
0,3 
1,7 
 
0,3 
1,4 
 
n=2 
n=6 
 
0,0 
0,2 
 
0,7 
1,3 
 
n=1 
n=5 
 
0,0 
0,3 
Uteroferrin 
Fohlenstuten* 
güste Stuten 
 
n=4 
n=14 
 
n=1 
n=3 
 
5,1 
2,1 
 
3,9 
0,5 
 
n=1 
n=7 
 
5,4 
2,0 
 
2,0 
0,8 
 
n=2 
n=4 
 
5,2 
1,5 
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chungen in der Endometrose aufweist. Die Abweichungen im SSc von CAL unterliegen, im 
Vergleich zu den unveränderten Drüsen, nur schwachen oder geringgradigen Veränderungen, 
während UF in der Endometrose sowohl mittel- bis hochgradig zyklusasynchron, als auch 
zyklussynchron exprimiert wird. 
4.5 Gruppenspezifischer Vergleich der immunhistologischen Ergebnisse zwischen Stu-
ten mit einer Endometrose und Stuten mit einer Endometrose und Endometritis 
Um eine mögliche Beeinflussung des endometrialen Proteinmusters in der Endometrose durch 
eine gleichzeitig bestehende Endometritis zu überprüfen, standen 64 Endometriumbioptate 
mit einer Endometrose und 18 Bioptate mit einer Endometrose und Endometritis zur Verfü-
gung. Die Biopsien wurden repräsentativ aus den in Kap. 4.4 (S. 58) beschriebenen Gruppen 
ausgewählt. Berücksichtigt wurde hierbei, dass in beiden Gruppen jeweils der gleiche Grad 
und Charakter der Endometrose vorlag. Die Endometrose-Gruppe (n=64) umfasst 38 güste 
Stuten, von denen 17 Tiere eine nicht destruierende und 21 Stuten eine destruierende Endo-
metrose besitzen, sowie 26 Fohlenstuten, von denen 17 Stuten eine nicht destruierende und 
neun Tiere eine destruierende Endometrose aufweisen. In der Endometrose/Endometritis-
Gruppe (n=18) werden 13 Bioptate güster Stuten, von denen sieben Tiere eine nicht destruie-
rende und sechs eine destruierende Endometrose aufweisen, sowie fünf Bioptate von Fohlen-
stuten, von denen vier eine nicht destruierende und eine Stute eine destruierende Endometrose 
besitzen, im Doppelblindversuch in den immunhistologischen Vergleich einbezogen. Zur 
übersichtlicheren Darstellung der Befunde wurde ein für die Gesamtbiopsie geltender Mittel-
wert der endometrialen Proteine (UG, UK, CAL, UF) innerhalb der Endometrose berechnet 
und dem SSc der unveränderten Drüsen gegenübergestellt. Anschließend erfolgte eine ver-
gleichende Darstellung des Reaktionsmusters der Proteine zwischen güsten Stuten und Foh-
lenstuten. 
Vergleich des Reaktionsmusters der Drüsenepithelien innerhalb fibrotischer Areale bei güsten 
Stuten mit und ohne Endometritis: 
Uteroglobin, Uterokalin: Das Reaktionsmuster von UG und UK ist innerhalb der Endometro-
se, unabhängig von einer Endometritis, überwiegend zyklusasynchron vermindert (s. Tab. 
4.27 u. 4.28, S. 74). Das Expressionsmuster der Proteine bei Stuten mit und ohne Endometri-
tis innerhalb destruierender Endometrosen (s. Tab. 4.29 u. 4.30, S. 75) entspricht den Befun-
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den der nicht destruierenden Endometrose (s. Tab. 4.27 u. 4.28). 
Tab. 4.27: Reaktionsmuster der endometrialen Proteine innerhalb fibrotischer Herde im Ver- 
 gleich zu den unveränderten Drüsen bei güsten Stuten mit Endometrose (n=17)    
Zyklusasynchron/ver-
minderter SSc im Vergleich 
zu unveränderten Drüsen 
Zyklusasynchron/erhöhter 
SSc im Vergleich zu unver-
änderten Drüsen 
  
Anzahl 
gesamt
 
Zyklus-
synchron 
Anzahl SSc Anzahl SSc 
Uteroglobin n=17 n=2 n=12 2,6 n=3 3,6 
Uterokalin n=17 n=1 n=16 3,2 n=0 -- 
CalbindinD9k n=17 n=8 n=4 0,4 n=5 1,2 
Uteroferrin n=17 n=5 n=3 2,1 n=9 2,6 
  Legende zu Tab. 4.27: SSc= mittlerer SSc der Biopsien in der Endometrose 
 
Tab. 4.28: Reaktionsmuster der endometrialen Proteine innerhalb der fibrotischen Herde  
                  im Vergleich zu den unveränderten Drüsen bei güsten Stuten mit Endometrose  
                  und Endometritis (n=7) 
Zyklusasynchron/ver-
minderter SSc im Vergleich 
zu unveränderten Drüsen 
Zyklusasynchron/erhöhter 
SSc im Vergleich zu unver-
änderten Drüsen 
  
Anzahl 
gesamt
 
Zyklus-
synchron 
Anzahl SSc Anzahl SSc 
Uteroglobin n=7 n=1 n=6 0,8 n=0 -- 
Uterokalin n=7 n=2 n=5 2,0 n=0 -- 
CalbindinD9k n=7 n=5 n=0 -- n=2 2,1 
Uteroferrin n=7 n=3 n=1 0,9 n=3 3,7 
     Legende zu Tab. 4.28: SSc= mittlerer SSc der Biopsien in der Endometrose 
 
CalbindinD9k, Uteroferrin:  Die Expression beider Proteine zeigt innerhalb der fibrotischen 
Areale bei Stuten nur mit einer Endometrose ein variables, sowohl zyklussynchrones als auch 
zyklusasynchrones Erscheinungsbild. CAL wird bei güsten Stuten mit einer Endometritis ten-
denziell v.a. zyklussynchron (5/7) exprimiert (s. Tab. 4.28), während die Expression von UF 
sehr variabel ist. Innerhalb der destruierenden Endometrose entspricht CAL bei Stuten mit 
ausschließlich einer Endometrose (s. Tab. 4.29, S. 75) den Befunden der nicht destruierenden 
Endometrose (s. Tab. 4.27). Bei einer gleichzeitig bestehenden Endometritis wird das Protein 
bei 4/6 Tieren verstärkt im Drüsenepithel nachgewiesen (s. Tab. 4.30). UF wird bei Tieren 
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ohne Endometritis mehrheitlich zyklusasynchron (13/21) mit erhöhtem Ssc exprimiert (s. 
Tab. 4.29).  
Tab. 4.29: Reaktionsmuster der endometrialen Proteine innerhalb destruierender fibrotischer  
 Herde im Vergleich zu den unveränderten Uterindrüsen bei güsten Stuten mit  
 Endometrose (n=21) 
Zyklusasynchron/ver-
ringerter SSc im Vergleich 
zu unveränderten Drüsen 
Zyklusasynchron/erhöhter 
SSc im Vergleich zu unver-
änderten Drüsen 
  
Anzahl 
gesamt
 
Zyklus-
synchron 
Anzahl SSc Anzahl SSc 
Uteroglobin n=21 n=3 n=12 1,4 n=6 2,8 
Uterokalin n=21 n=6 n=12 2,3 n=3 2,5 
CalbindinD9k n=21 n=7 n=6 0,4 n=8 1,3 
Uteroferrin n=21 n=5 n=3 3,1 n=13 2,2 
Legende zu Tab. 4.29: SSc= mittlerer SSc der Biopsien in der Endometrose 
 
Tab. 4.30: Reaktionsmuster der endometrialen Proteine innerhalb destruierender fibrotischer                        
 Herde im Vergleich zu den unveränderten Drüsen bei güsten Stuten mit Endo- 
 metrose und Endometritis (n=6) 
Zyklusasynchron/ver-
ringerter SSc im Vergleich 
zu unveränderten Drüsen 
Zyklusasynchron/erhöhter 
SSc im Vergleich zu unver-
änderten Drüsen 
  
Anzahl 
gesamt
 
Zyklus-
synchron 
Anzahl SSc Anzahl SSc 
Uteroglobin n=6 n=1 n=5 1,0        n=0 -- 
Uterokalin n=6 n=2 n=4 4,9 n=0 -- 
CalbindinD9k n=6 n=2 n=0 -- n=4 1,8 
Uteroferrin n=6 n=2 n=3 1,5 n=1 2,4 
Legende zu Tab. 4.30: SSc= mittlerer SSc der Biopsien in der Endometrose  
 
Vergleich des Reaktionsmusters der Drüsenepithelien innerhalb fibrotischer Areale bei Foh-
lenstuten mit und ohne Endometritis: 
Uteroglobin, Uterokalin: 
UG wird bei Fohlenstuten mit einer Endometrose entweder zyklussynchron (8/17) oder mit 
erhöhter Intensität (7/17) im Drüsenepithel nachgewiesen (s. Tab. 4.31), während UK ein 
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zyklussynchrones (8/17) oder ein mit verminderter (9/17) Färbeintensität auftretendes Er-
scheinungsbild aufweist (s. Tab. 4.31). Die Expression von UK, bei gleichzeitigem Vorliegen 
einer Endometritis, stellt sich mit einem variablen Erscheinungsbild dar, allerdings ist die 
Anzahl der Bioptate hier auch deutlich geringer. UG wird entweder verstärkt (2/4) oder ver-
mindert (2/4) exprimiert (s. Tab. 4.32, S. 77).  
Innerhalb der destruierenden Endometrose ist die Expression von UG bei Fohlenstuten mit 
Endometrose (n=9) variabel (s. Tab. 4.33, S. 77), während UK mehrheitlich (5/9) zyklussyn-
chron exprimiert wird (s. Tab. 4.33). Die Proteinexpression von UG und UK der einzigen 
Fohlenstute mit einer zusätzlichen Endometritis ist in der Tab. 4.34 (S. 78) dargestellt.  
Tab. 4.31: Reaktionsmuster der endometrialen Proteine innerhalb fibrotischer Herde im Ver- 
 gleich zu den unveränderten Drüsen bei Fohlenstuten mit Endometrose (n=17) 
Zyklusasynchron/ver-
ringerter SSc im Vergleich 
zu unveränderten Drüsen 
Zyklusasynchron/erhöhter 
SSc im Vergleich zu unver-
änderten Drüsen 
  
Anzahl 
gesamt
 
Zyklus-
synchron 
Anzahl SSc Anzahl SSc 
Uteroglobin n=17 n=8 n=2 3,3        n=7 3,9 
Uterokalin n=17 n=8 n=9 3,1 n=0 -- 
CalbindinD9k n=17 n=10 n=3 0,3 n=4 0,5 
Uteroferrin n=17 n=3 n=2 3,4 n=12 2,4 
Legende zu Tab. 4.31: SSc= mittlerer SSc der Biopsien in der Endometrose 
CalbindinD9k , Uteroferrin:  
CAL wird bei der Mehrzahl der Stuten mit Endometrose zyklussynchron (10/17), bei 4/17 mit 
erhöhter und bei 3/17 Tieren mit verminderter Intensität (s. Tab. 4.31) exprimiert. UF kann 
überwiegend mit einer erhöhten Intensität (12/17) im Epithel fibrotischer Uterindrüsen darge-
stellt werden.  
Innerhalb der destruierenden Endometrose, ohne parallel vorliegende Endometritis, kann 
CAL mit erhöhter (3/9), erniedrigter (2/9) oder synchroner (4/9) Reaktion nachgewiesen wer-
den (s. Tab. 4.33, S. 77), während UF häufig zyklussynchron (4/9) oder intensiver (4/9) als 
von den umliegenden Drüsen exprimiert wird (s. Tab. 4.33, S. 77). Die Expression von CAL 
und UF bei einer Fohlenstute mit Endometrose und Endometritis erfolgt zyklussynchron und 
ist in Tab. 4.34 (S. 78) dargestellt. 
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Tab. 4.32: Reaktionsmuster der endometrialen Proteine innerhalb fibrotischer Herde im Ver- 
 gleich zu den unveränderten Drüsen bei Fohlenstuten mit Endometrose und En- 
 dometritis (n=4) 
Zyklusasynchron/ver-
ringerter SSc im Vergleich 
zu unveränderten Drüsen 
Zyklusasynchron/erhöhter 
SSc im Vergleich zu unver-
änderten Drüsen 
  
Anzahl 
gesamt
 
Zyklus-
synchron 
Anzahl SSc Anzahl SSc 
Uteroglobin n=4 n=0 n=2 3,3        n=2 5,1 
Uterokalin n=4 n=2 n=1 1,2 n=1 3,2 
CalbindinD9k n=4 n=1 n=2 0,1 n=1 0,2 
Uteroferrin n=4 n=2 n=0 -- n=2 5,6 
Legende zu Tab. 4.32: SSc= mittlerer SSc der Biopsien in der Endometrose 
 
Tab. 4.33: Reaktionsmuster der endometrialen Proteine innerhalb destruierender fibrotischer  
 Herde im Vergleich zu den unveränderten Drüsen bei Fohlenstuten mit Endo- 
 metrose (n=9) 
Zyklusasynchron/ver-
ringerter SSc im Vergleich 
zu unveränderten Drüsen 
Zyklusasynchron/erhöhter 
SSc im Vergleich zu unver-
änderten Drüsen 
  
Anzahl 
gesamt
 
Zyklus-
synchron 
Anzahl SSc Anzahl SSc 
Uteroglobin n=9 n=2 n=4 2,3        n=3 2,6 
Uterokalin n=9 n=5 n=4 2,8 n=0 -- 
CalbindinD9k n=9 n=4 n=2 0,1        n=3 0,7 
Uteroferrin n=9 n=4 n=1 1,2 n=4 3,4 
Legende zu Tab. 4.33: SSc= mittlerer SSc der Biopsien in der Endometrose 
 
Zusammenfassung: 
Im eigenen Untersuchungsgut besitzen die hier auftretenden Formen der Endometritis (s. Kap. 
4.3, S. 55) grundsätzlich keinen entscheidenden Einfluss auf das Expressionsmuster der un-
tersuchten endometrialen Proteine.  
Insbesondere in der destruierenden Endometrose, die häufiger bei güsten Stuten auftritt, 
scheinen die Abweichungen im endometrialen Proteinmuster im vorliegenden Untersu-
chungsgut unabhängig von einer gleichzeitig bestehenden Endometritis (v.a. mit geringgradi-
Ergebnisse 
78 
ger akuter katarrhalisch-eitriger und chronischer nicht eitriger Endometritis vergesellschaftet) 
aufzutreten. 
Tab. 4.34: Reaktionsmuster der endometrialen Proteine innerhalb destruierender fibrotischer  
 Herde im Vergleich zu den unveränderten Drüsen bei Fohlenstuten mit Endo- 
 metrose und Endometritis (n=1) 
Zyklusasynchron/ver-
ringerter SSc im Vergleich 
zu unveränderten Drüsen 
Zyklusasynchron/erhöhter 
SSc im Vergleich zu unver-
änderten Drüsen 
  
Anzahl 
gesamt
 
Zyklus-
synchron 
Anzahl SSc Anzahl SSc 
Uteroglobin n=1 n=0 n=1 2,0        n=0 -- 
Uterokalin n=1 n=1 n=0            -- n=0 -- 
CalbindinD9k n=1 n=1 n=0 --        n=0 -- 
Uteroferrin n=1 n=1 n=0 -- n=0 -- 
Legende zu Tab. 4.34: SSc= mittlerer SSc der Biopsien in der Endometrose 
4.6 Vergleichende Zusammenfassung der histopathologischen und immunhistologischen 
Befunde unter Berücksichtigung der anamnestischen Daten 
In der vorliegenden Arbeit wurden güste Stuten signifikant (p<0,001) häufiger (64,7%, 
33/51) in die Kategorien IIb (n=24) und III (n=9) eingestuft als Fohlenstuten. In dieser Grup-
pe wird häufiger eine mittelgradige, insbesondere inaktive oder gemischte destruierende En-
dometrose diagnostiziert. Sowohl Fohlenstuten als auch güste Stuten besitzen häufig eine 
zyklusasynchrone Expression der Steroidhormonrezeptoren (ER, PR) sowohl in den fibroti-
schen Stromazellen als auch in glandulären Epithelien innerhalb der Endometrose. Die Ver-
änderungen im Proteinmuster sind nicht mit den Abweichungen der 
Hormonrezeptorexpression korrelierbar. Das Expressionsmuster der Proteine kann sowohl 
zwischen den einzelnen fibrotischen Drüsen in einem Bioptat als auch zwischen den ver-
schiedenen Bioptaten ein variables Erscheinungsbild aufweisen. Unabhängig von der Grup-
penzugehörigkeit (güste Stuten/Fohlenstuten) weisen fibrotische Drüsen, verglichen mit 
unveränderten Drüsen, überwiegend ein zyklusasynchrones, innerhalb des Drüsenquerschnit-
tes teilweise ungleichmäßiges Proteinmuster auf (s. Abb. L, Anhang S. 126). Die Expression 
der endometrialen Proteine (UG, UK, CAL, UF) weist charakteristische Unterschiede zwi-
schen güsten Stuten und Fohlenstuten auf. In der nicht destruierenden Endometrose wird bei 
güsten Stuten eine verminderte Expression von sowohl UK als auch, abhängig vom Endo-
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metrosegrad, von UG deutlich. CAL und UF werden überwiegend zyklussynchron exprimiert 
oder weisen geringgradige Abweichungen vom SSc der unveränderten Drüsen auf (s. Tab. 
4.35). In destruierenden Fibrosen besitzen güste Stuten, verglichen mit den unveränderten 
Drüsen, insbesondere im Hinblick auf UG und UK (s. Abb. M, Anhang S. 126), eine tenden-
ziell endometrosegradabhängige, überwiegend verminderte Proteinexpression. Die Verände-
rungen im Reaktionsmuster von CAL sind in dieser Gruppe variabel, da neben einem 
zyklussynchronen sowohl ein erhöhter als auch verringerter SSc (s. Abb. N u. Abb. O, An-
hang S. 126 ff.), verglichen mit dem der unveränderten Drüsen, dargestellt werden kann (s. 
Tab. 4.35). 
Tab. 4.35: Graduelle Abweichungen vom Sekretionsscore ausgewählter uteriner Proteine in 
                   der Endometrose im Vergleich zum umliegenden unveränderten Gewebe  
                   bei güsten Stuten 
 
Charakter der 
Endometrose 
Uteroglobin Uterokalin CalbindinD9k Uteroferrin 
nicht destruierend ⇓(⇓) ⇓(⇓) ⇓/⇑ ⇑ 
destruierend ⇓⇓ ⇓(⇓)  ⇓/⇑ ⇑ 
                        Legende zu Tab. 4.35: s. Tab. 9.7, Anhang S. 118 
Im eigenen Tiergut gehören gut zwei Drittel (34/50) der Fohlenstuten der Kategorie IIa an. 
Die Stuten dieser Gruppe sind überwiegend von einer geringgradigen aktiven oder inaktiven, 
nicht destruierenden Endometrose betroffen. In der nicht destruierenden Endometrose besit-
zen Fohlenstuten hinsichtlich UG, UK und CAL, sowohl in geringgradig als auch in mit-
telgradig fibrotisch veränderten Uterindrüsen, häufiger ein zyklussynchrones Proteinmuster 
als güste Stuten. Daneben kann bei UG eine überwiegend erhöhte, bei UK eine verminderte 
und bei CAL eine variable Proteinexpression (s. Abb. P, Anhang S. 128), im Vergleich zu den 
unveränderten Drüsen, dargestellt werden. Die Expression von UF wird entweder häufig ge-
ringgradig verstärkt oder zyklussynchron in der Endometrose nachgewiesen. In der destruie-
renden Endometrose, die in dieser Gruppe seltener auftritt, besitzen Fohlenstuten 
überwiegend eine zyklussynchrone oder geringgradig verminderte Expression von UK. UG 
weist bei einzelnen Stuten eine gering- bis mittelgradig verminderte oder schwach erhöhte 
Expression auf (s. Tab. 4.36, S.80). Deutliche Veränderungen beider Proteine gemeinsam 
(UG und UK) treten bei diesen Stuten im Gegensatz zu güsten Stuten nicht in Erscheinung. 
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UF wird in beiden Stutengruppen (güste Stuten/Fohlenstuten) häufig in destruierenden Area-
len verstärkt exprimiert (s. Abb. Q u. Abb. R, Anhang S. 128).  
Ein unmittelbarer Zusammenhang zwischen der Aktivität der Endometrose und dem Reak-
tionsmuster der beschriebenen endometrialen Proteine kann nicht dargestellt werden. 
Tab. 4.36: Graduelle Abweichungen vom Sekretionsscore ausgewählter uteriner Proteine in 
                   der Endometrose im Vergleich zum umliegenden unveränderten Gewebe  
                   bei Fohlenstuten 
 
Charakter der 
Endometrose 
Uteroglobin Uterokalin CalbindinD9k Uteroferrin 
nicht destruierend ⇑(⇑) ⇓(⇓) ⇓/⇑ ⇑ 
destruierend ⇓(⇓)/(⇑) ⇓ ⇓/⇑ ⇑ 
                 Legende zu Tab. 4.36: s. Tab. 9.7, Anhang S. 118 
 
Im eigenen Untersuchungsgut werden überwiegend geringgradige akute katarrhalisch-eitrige 
oder chronische nicht eitrige Endometritiden beobachtet, die bei güsten Stuten geringfügig 
häufiger mit einer destruierenden Endometrose vergesellschaftet sind. Bei separater Betrach-
tung der Stuten mit Endometrose und Endometrose und Endometritis fällt auf, dass sich die 
Abfohlraten kaum unterscheiden und die Endometritis keinen Einfluss auf den Grad und Cha-
rakter der Endometrose besitzt. In beiden Gruppen weisen Fohlenstuten eher eine geringgra-
dige nicht destruierende Fibrose auf, während bei güsten Stuten ein zunehmender Anteil 
mittelgradiger destruierender Endometrosen auffällt.  
Die immunhistologischen Ergebnisse der Steroidhormonrezeptor- und Proteinexpression sind 
bei Stuten mit einer Endometritis nicht abweichend von den in Kap. 4.4 (S. 57) beschriebenen 
Ergebnissen. In der Endometrose wird häufig eine, im Vergleich zum umliegenden unverän-
derten Gewebe, zyklusasynchrone Expression der Steroidhormonrezeptoren sowohl in den 
Stromazellen als auch im glandulären Epithel beobachtet. Die stromale Fehldifferenzierung 
ist, unabhängig vom Grad und Charakter der Endometrose und unabhängig von einer gleich-
zeitig bestehenden Endometritis, mit einer, im Vergleich zu den umliegenden unveränderten 
Stromazellen, verminderten ER- und PR-Expression der periglandulären Stromazellen verge-
sellschaftet (s. Tab. 4.20, S. 63). Die glanduläre Fehldifferenzierung innerhalb der Endo-
metrose geht, im Vergleich zu den unveränderten Uterindrüsen, mit einem 
endometroseformabhängigen Expressionsverhalten der ER- und PR-Hormonrezeptoren ein-
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her. Während die aktive Endometrose bei der Mehrheit der Stuten durch eine erhöhte glandu-
läre ER- und PR-Expression gekennzeichnet ist, geht die glanduläre ER- und PR-Expression 
in der inaktiven Endometrose mit einer überwiegend verminderten Färbeintensität, im Ver-
gleich zum unveränderten Gewebe, einher (s. Tab. 4.20, S. 63). In der gemischten Endo-
metrose finden eine überwiegend verstärkte glanduläre ER-Expression und eine sehr variable 
glanduläre PR-Expression statt. Während die glanduläre PR-Expression bei der Mehrheit der 
Stuten in der aktiven destruierenden Endometrose vermindert ist, weist mehr als die Hälfte 
der Stuten eine erhöhte Intensität der glandulären ER-Expression in endometrotisch veränder-
ten Arealen auf. In der inaktiven destruierenden Endometrose kann überwiegend eine, im 
Vergleich zum unveränderten Endometrium, verminderte glanduläre ER- und PR-Expression 
dargestellt werden. In der gemischten destruierenden Endometrose ist die glanduläre ER-
Expression variabel, während die Hälfte der Stuten eine Abnahme der glandulären PR-
Expression aufweist. 
Die im eigenen Tiergut auftretenden Formen der Endometritis scheinen grundsätzlich keinen 
entscheidenden Einfluss auf das Expressionsmuster der endometrialen Proteine sowohl in der 
nicht destruierenden als auch in der destruierenden Endometrose auszuüben. 
Zusammenfassend kann die Aussage getroffen werden, dass Stuten mit einer Endometritis 
zwar schlechter kategorisiert werden, sich aber hinsichtlich des Charakters der Endometrose 
grundsätzlich nicht von Stuten ohne Endometritis unterscheiden. Die im eigenen Untersu-
chungsgut auftretenden Formen der Endometritis (v.a. geringgradige akute katarrhalisch-
eitrige und chronische nicht eitrige Endometritis) haben offensichtlich keinen Einfluss auf die 
Funktionalität der Proteinsekretion innerhalb der Endometroseherde.  
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5 DISKUSSION 
5.1 Ziele der Arbeit 
Ziele der vorliegenden Arbeit sind: 
• die vergleichende histomorphologische und immunhistologische Charakterisierung 
der Endometrose bei güsten und nicht güsten Stuten und die Ableitung pathogene-
tischer Arbeitshypothesen, 
• die im Rahmen der Endometrose auftretenden Veränderungen des glandulären 
Proteinmusters zu untersuchen und potentielle Auswirkungen auf die Fertilität bei 
güsten und nicht güsten Stuten zu diskutieren, 
• die Beurteilung der Endometrose im Bewertungsschema nach KENNEY u. DOIG 
(1986) anhand der gewonnenen Erkenntnisse zu überprüfen und gegebenenfalls an 
die neuen Erkenntnisse anzupassen. 
5.2 Kritische Beurteilung des Untersuchungsmaterials und der Untersuchungsmethoden 
Für die morphologische Untersuchung und den potentiellen Einfluss der Endometrose auf die 
equine Fertilität stand ein Tiergut von insgesamt 101 klinisch-gynäkologisch umfassend un-
tersuchten Stuten mit variierendem Grad und mit unterschiedlichen Formen der Endometrose 
zur Verfügung. Die Bioptate wurden innerhalb eines Gestüts entnommen. Dadurch haben alle 
Stuten nahezu dieselben Voraussetzungen bezüglich der Fütterung, Haltung und des Besa-
mungsmanagements erfahren. Sofort nach Bioptatentnahme erfolgte die Fixierung der Proben 
in 4%igen Formalin, wodurch optimale Voraussetzungen für die immunhistologischen Aus-
wertungen geschaffen wurden. Die Anzahl der für eine erfolgreiche Besamung genutzten 
Rossezyklen pro Stute innerhalb der Decksaison wurde nicht erfasst. Der Besamungsaufwand 
bleibt daher in dieser Arbeit unberücksichtigt und nur der Besamungserfolg geht in die Aus-
wertungen ein. Nachfolgend werden als güste Stuten solche Tiere bezeichnet, die im Jahr der 
Biopsieentnahme nach der Besamung güst geblieben sind und als Fohlenstuten solche, die 
im da-rauffolgenden Jahr ein lebendes Fohlen zur Welt gebracht haben. In die histologische 
Auswertung wurden nur Stuten mit einem regulären zyklussynchron differenzierten Endo-
metrium einbezogen. Um neben der Endometrose die Endometritis als zusätzlichen potentiell 
Diskussion 
83 
negativen Einflussfaktor auf die Fertilität mit zu berücksichtigen, wurden Stuten, die beide 
Erkrankungen gleichzeitig aufweisen, den Stuten mit ausschließlich einer Endometrose ver-
gleichend gegenübergestellt. Da es sich um keine Verlaufsuntersuchung handelt, kann keine 
Aussage hinsichtlich des Charakters der Endometrose vor dem Auftreten einer Endometritis 
getroffen werden. Die Darstellung der Steroidhormonrezeptorexpression und des Proteinmus-
ters in endometrotisch veränderten Uterindrüsen, verglichen mit den unveränderten Drüsen, 
wurde an 82 repräsentativ ausgewählten Bioptaten durchgeführt. Durch die Variabilität der 
Endometrose und die damit für die Untersuchung einzelner Endometroseformen zur Verfü-
gung stehenden niedrigen Tierzahlen, wurde auf eine statistische Auswertung der immunhis-
tologischen Ergebnisse verzichtet. Diese Untersuchung wurde als mehrfach ausgewertete 
Doppelblindstudie durchgeführt. Die Ergebnisse waren konstant reproduzierbar, sodass eine 
deskriptive Zusammenfassung der Befunde möglich ist.  
5.3 Die equine Endometrose 
5.3.1 Allgemeine Betrachtungen zur Endometrose 
Die Endometrose der Stute ist nach SCHOON et al. (1995) definiert als periglanduläre 
und/oder stromale Fibrose inklusive der Alterationen glandulärer Epithelien innerhalb fibroti-
scher Areale. Es handelt sich um eine degenerative Erkrankung des Endometriums, die mit 
umfangreichen epithelialen und stromalen Alterationen, wie Fehldifferenzierungen, glandulä-
ren Degenerationen und Dilatationen einhergeht (RAILA 2000). Innerhalb eines Bioptates 
kann die Endometrose vielfältige Erscheinungsbilder aufweisen. Anhand der eigenen Unter-
suchungen erfolgt erstmalig eine vergleichende histologische und immunhistologische Cha-
rakterisierung der Endometrose bei güsten und nicht güsten Stuten. SCHOON et al. (1997) 
beobachteten bei der Auswertung eines umfangreichen Untersuchungsgutes bei zwei Drittel 
der Stuten mit Fertilitätsproblemen eine geringgradige Endometrose, während hochgradige 
Fibrosen selten nachzuweisen waren. Im eigenen Tiergut ist die Mehrheit der Fohlenstuten 
von einer geringgradigen Endometrose betroffen, während bei den güsten Stuten der Anteil 
geringgradiger und mittelgradiger Fibrosen ungefähr gleich ist. Güste Stuten sind demnach 
häufiger von einer mittelgradigen Endometrose betroffen als Fohlenstuten. Wie auch die ei-
genen Ergebnisse zeigen, nimmt der Grad der Fibrose altersassoziiert zu und ist unabhängig 
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von der bisherigen Zuchtnutzung sowie der Anzahl der Abfohlungen (RICKETTS u. 
ALONSO 1991b, SCHOON et al. 1994, 1995). SCHOON et al. (1995) gehen von einer ge-
wissen Progredienz der Fibrose aus, die in frühen Stadien Einzeldrüsen und in fortgeschritte-
nen Stadien Drüsennester betrifft. Auch im eigenen Tiergut sind, unabhängig von der 
Abfohlrate, bei geringgradigen Endometrosen überwiegend Einzeldrüsen betroffen, während 
bei höhergradigen Fibrosen zunehmend Drüsennester auftreten. Außerdem kann bei güsten 
Stuten regelmäßig in allen Graden der Erkrankung gehäuft eine Endometrose von basalen 
Einzeldrüsen beobachtet werden, wenngleich auch vereinzelt Fohlenstuten dieses Erschei-
nungsbild aufweisen. Verschiedene Autoren charakterisieren die Endometrose nach der Mor-
phologie der periglandulären Stromazellen (s. Kap. 5.3.2) als aktive, inaktive (AUPPERLE 
1997, RAILA 2000, HOFFMANN 2006) und gemischte Fibrose (HOFFMANN 2006), die 
jeweils destruierend oder nicht destruierend sein kann (SCHOON et al. 1992, HOFFMANN 
2006).  
5.3.2 Morphologie der Endometrose 
Stromazellen der Endometrose 
Entsprechend der Morphologie der periglandulären Stromazellen wird die Fibrose als inaktiv 
bezeichnet, wenn mehr als 75% der involvierten Zellen ein spindelförmiges Aussehen mit 
hyperchromatischem Zellkern besitzen und als aktiv, wenn überwiegend (>75%) eine bauchi-
ge Gestalt mit eosinophilem Zytoplasma und hypochromatischem Zellkern das morphologi-
sche Bild dominiert (RAILA 2000, HOFFMANN 2006). Eine gemischte Fibrose bezeichnet 
das Auftreten von zu gleichen Teilen aktiven und inaktiven Stromazellen innerhalb der en-
dometrotischen Herde (HOFFMANN 2006). Wie bereits von HOFFMANN (2006) festge-
stellt, treten auch im eigenen Untersuchungsgut alle Formen der Endometrose regelmäßig 
innerhalb einer Biopsie nebeneinander auf. Das variable Erscheinungsbild der Erkrankung 
scheint am ehesten Ausdruck unterschiedlich aktiver fibrotischer Prozesse zu sein. In der Ar-
beit von HOFFMANN (2006) wurde die inaktive Endometrose am häufigsten nachgewiesen, 
während die aktive und gemischte Fibrose zu gleichen Anteilen vorlag.  
Auch im eigenen Tiergut stellt die inaktive Fibrose, unabhängig von der Abfohlrate und vom 
Grad der Erkrankung, die dominierende Form der Endometrose dar. Je nach Invasivität der 
Stromazellen in das Drüsenepithel kann die Endometrose zusätzlich in eine destruierende und 
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nicht destruierende Form eingeteilt werden. Ein destruierendes Erscheinungsbild der Endo-
metrose wird im eigenen Tiergut bei 36,6% der überwiegend güsten Stuten beobachtet. Damit 
tritt die destruierende Endometrose in der eigenen Untersuchung häufiger auf als in der Studie 
von HOFFMANN (2006) mit 27,6% angegeben. HOFFMANN (2006) beobachtete häufiger 
eine aktive destruierende Fibrose, wobei die Autorin nicht zwischen Fohlenstuten und güsten 
Stuten unterschieden hat. Bei güsten Stuten wird in der eigenen Studie häufiger eine mit-
telgradige, insbesondere gemischte oder inaktive destruierende Endometrose beobachtet. We-
nige Fohlenstuten weisen eine überwiegend geringgradige gemischte oder aktive 
destruierende Endometrose auf, während die mittelgradige destruierende Endometrose in die-
ser Gruppe nur bei zwei Stuten auftritt.  
In der eigenen Studie gelingt anhand der lichtmikroskopischen Auswertung der H.-E.-
Präparate bei allen Formen der Endometrose keine absolut sichere Unterscheidung zwischen 
güsten und nicht güsten Stuten. Im Gegensatz zu güsten Stuten weisen Fohlenstuten aller-
dings  
seltener eine mittelgradige Endometrose und nur ausnahmsweise eine mittelgradige destruie-
rende Endometrose auf. Eine vergleichende Darstellung des Proteinmusters in den verschie-
denen Formen der Endometrose erfolgt in Kap. 5.3.5 (S. 90). 
Hinsichtlich der Steroidhormonrezeptorexpression kann in den eigenen Bioptaten, unabhän-
gig von der Aktivität der Stromazellen, bei allen Stuten, im Vergleich zu den unveränderten 
Stromazellen, eine deutlich herabgesetzte ER- und PR-Expression beobachtet werden. Diese 
eigenen Ergebnisse bestätigen die von HOFFMANN (2006) getroffene Aussage, dass die en-
dometrotischen Drüsen histomorphologisch von den zirkulierenden Östrogen- und Progeste-
ron-Konzentrationen abgekoppelt sind und somit eigenen, autonomen Differenzie- 
rungsvorgängen unterliegen. 
Uterine Drüsenepithelien innerhalb der Endometrose 
In der vorliegenden Arbeit können in der Endometrose, wie bereits von SCHOON et al. 
(1997) und HOFFMANN et al. (2003) beschrieben, glanduläre Fehldifferenzierungen be-
obachtet werden. Diese zyklusasynchronen Drüsen weisen von den definierten Normalbefun-
den unveränderter Drüsen (BRUNCKHORST et al. 1991) abweichende morphologische und 
immunhistologische Merkmale auf und unterliegen, abgekoppelt von den regulären Steu-
erungsprozessen (AUPPERLE et al. 1997), einer eigenen Differenzierungsdynamik. Dies 
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kommt auch durch ein gestörtes sekretorisches Proteinmuster zum Ausdruck, wie anhand der 
eigenen Studie in Kap. 5.3.5 (S. 90) detailliert diskutiert wird. Die überwiegend zyklusasyn-
chrone ER- und PR-Expression der innerhalb der Endometrose liegenden Drüsenepithelien im 
eigenen Untersuchungsgut variiert, unabhängig von der Abfohlrate, sowohl zwischen den fi-
brotischen Herden innerhalb einer Biopsie als auch zwischen den einzelnen Stuten. Diese 
Beobachtungen decken sich mit den Untersuchungen von AUPPERLE et al. (2000). In der 
eigenen Studie ist die glanduläre ER- und PR-Expression in beiden Stutengruppen tendenziell 
abhängig von der Endometroseform: Innerhalb der aktiven Endometrose kann häufig eine 
verstärkte und innerhalb der inaktiven Fibrose eine verminderte Färbeintensität und/oder An-
zahl positiv reagierender Zellen im betroffenen glandulären Epithel dargestellt werden. Zu 
diesen Ergebnissen kam auch HOFFMANN (2006) mittels ihrer Untersuchungen, die aller-
dings keine immunhistologische Auswertung zur gemischten Endometrose vornahm. In ge-
mischten Fibrosen wird im eigenen Untersuchungsgut eine verstärkte ER- und variierende 
PR-Expression, im Vergleich zu den unveränderten Uterindrüsen, beobachtet.  
In destruierenden Endometrosen kann überwiegend eine verminderte glanduläre PR-
Expression nachgewiesen werden. Die ER dagegen werden innerhalb aktiver destruierender 
Fibrosen verstärkt nachgewiesen, und innerhalb gemischter destruierender Fibrosen tritt eher 
eine variable ER-Expression auf. HOFFMANN (2006) wies hingegen grundsätzlich in der 
aktiven und inaktiven destruierenden Endometrose eine verringerte Steroidhormonrezeptor-
expression nach. Diese zwischen beiden Arbeiten bestehende Diskrepanz könnte auf dem 
unterschiedlichen Ausmaß der epithelialen Destruktion innerhalb der Endometrose beruhen. 
Wie bereits von KURITA et al. (1998) und PIERRO et al. (2001) diskutiert, vermitteln stro-
male ER- und PR-Rezeptoren über parakrine Signale den Einfluss der Steroidhormone am 
glandulären Epithel. Diese Vermutungen können anhand der eigenen Ergebnisse gestützt wer-
den, da die beschriebene Zyklusasynchronizität der involvierten glandulären Epithelien inner-
halb der fibrotischen Areale möglicherweise aus der stromalen Fehldifferenzierung der 
periglandulären Stromazellen innerhalb der Fibrose resultiert. Als weitere Ursache für eine 
glanduläre Fehldifferenzierung ist die von RAILA (2000) bereits in frühen Formen der En-
dometrose nachgewiesene und in höhergradigen Fibrosen fortschreitende Alteration der Ba-
sallamina zu nennen. Durch eine defekte Basallamina wird ein direkter Kontakt zwischen 
Epithel- und Stromazellen und somit abnorme parakrine Beziehungen zwischen beiden Zell-
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populationen möglich (ARNOLD et al. 2001). Damit ließen sich die in der eigenen Studie 
beobachteten glandulären Fehldifferenzierungen bereits innerhalb geringgradiger Endometro-
sen erklären. 
5.3.3 Einflussfaktoren auf die Endometrose 
Die Ätiologie dieser Erkrankung ist nach wie vor unklar. HOFFMANN (2006) kam in ihren 
Untersuchungen zu dem Ergebnis, dass zyklische und jahreszeitlich bedingte endokrine Vari-
ationen sowie Trächtigkeiten keinen Einfluss auf die Progredienz der Endometrose besitzen. 
Unveränderte Stromazellen ändern sich phänotypisch in Abhängigkeit von der Jahreszeit 
(BRUNCKHORST et al. 1991, SCHOON et al. 1992) und vom Zyklusstand (RAILA 2000). 
HOFFMANN (2006) zeigte mittels Verlaufsuntersuchungen bei zyklischen Stuten in der ak-
tiven und inaktiven Endometrose, dass periglanduläre fibrotische Stromazellen, im Gegensatz 
zu unveränderten endometrialen Strukturen, keinen entsprechenden zyklischen und saisonalen 
Veränderungen unterliegen. Damit konnte die Autorin eine Abhängigkeit der periglandulären 
Fibrose von den peripheren Steroidhormonkonzentrationen ausschliessen. HOFFMANN 
(2006) stellte infolge einer experimentiell induzierten Endometritis, ebenso wie STIEF (2004) 
mittels ihrer Untersuchungen zur Entzündung und Wundheilung im Uterus der Stute, eine 
Aktivierung periglandulärer fibrotischer Stromazellen dar, die möglicherweise durch die Frei-
setzung von Wachstumsfaktoren und Zytokinen bedingt ist. Daraus resultierte jedoch keine 
graduelle Verschlechterung des endometrialen Status (HOFFMANN 2006). 
Die vorliegende Arbeit kann die Beobachtung diverser Autoren (KENNEY u. DOIG 1986, 
FERREIRA-DIAS et al. 1994, FLORES et al. 1995, HOFFMANN 2006) hinsichtlich eines, 
mit steigendem Endometrosegrad gehäuften Auftretens einer Endometritis nicht grundsätzlich 
unterstützten, da diese Aussage tendenziell nur auf die güsten Stuten zutrifft. Möglicherweise 
sind die geringeren Fallzahlen im Vergleich zu den o.a. Studien, insbesondere im Hinblick 
auf hochgradige Endometrosen, für die unterschiedlichen Ergebnisse verantwortlich.  
Auch HOFFMANN (2006) wies im Rahmen destruierender sowie hochgradiger Endometro-
sen signifikant häufiger eine parallel bestehende Endometritis nach. Im eigenen Untersu-
chungsgut besitzt ein Viertel der Stuten mit einer Endometrose gleichzeitig eine Endometritis. 
Güste Stuten mit einer Endometrose sind in den eigenen Untersuchungen geringfügig häufi-
ger von einer Endometritis betroffen als die, sich überwiegend in der Fohlenrosse befindli-
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chen, Fohlenstuten und weisen, unabhängig von einer Endometritis, häufiger eine mittelgra-
dige destruierende Endometrose auf. Dabei stellt die inaktive Endometrose die häufigste 
Form der Fibrose dar. Offensichtlich scheinen die im eigenen Tiergut beobachteten Formen 
der Endometritis, die bei den in dieser Studie untersuchten Stuten überwiegend geringgradig 
ausgeprägt war, keinen Einfluss auf das Erscheinungsbild der Endometrose auszuüben. Aller-
dings fehlen in der eigenen Arbeit entsprechende Verlaufsuntersuchungen, die eine abschlie-
ßende Aussage diesbezüglich erlauben würden. Inwieweit die Endometritis, wie bereits von 
RICKETTS u. ALONSO (1991) sowie FLORES et al. (1995) vermutet, pathogenetisch über 
die Aktivierung verschiedener Mediatoren an der Entstehung der Endometrose beteiligt ist, 
kann im Rahmen dieser Arbeit nicht geklärt werden. Von einer chemotaktischen Wirkweise 
entzündlicher Infiltrate auf Fibroblasten über die Sekretion diverser Mediatoren wurde bereits 
von MAUCH u. KRIEG (1986) berichtet und sollte in weiterführenden Studien untersucht 
werden. HOFFMANN (2006) stellte allerdings fest, dass am Fortschreiten des Prozesses der 
Fibrose bislang unbekannte Faktoren beteiligt sein müssen, da mittels Verlaufsuntersuchun-
gen nach induzierter Endometritis keine Verschlechterung des Endometrosegrades auftrat. 
Das Wissen um Faktoren, die die Modulation der Fibroblasten beeinflussen, dürfte ein 
Schlüssel zur Klärung der Ätiologie der Endometrose sein.  
Eine Korrelation zwischen dem Auftreten einer Perivaskulitis und der Endometrose konnte, 
wie bereits von HOFFMANN (2006) postuliert, in dieser Arbeit ebenfalls nicht nachgewiesen 
werden. Vergleichbar mit den Ergebnissen von GRÜNINGER et al. (1998) und HOFFMANN 
(2006) treten auch im eigenen Tiergut Angiosklerosen bei ca. zwei Drittel der güsten und 
nicht güsten Stuten eng assoziiert mit einer Endometrose auf, was auf eine ätiopathogeneti-
sche Verknüpfung beider Erkrankungen hinweisen könnte. Allerdings kann eine graduelle 
Abhängigkeit der Angiosklerose vom Grad der Endometrose, wie SCHOON et al. (1997) ge-
zeigt haben, im eigenen Untersuchungsgut nicht dargestellt werden.  
5.3.4 Kategorisierung 
Die Uterusbiopsie stellt ein wichtiges diagnostisches Hilfsmittel zur Beurteilung der Genital-
gesundheit der Stute und bei Fertilitätsproblemen von Stuten mit ovariell bedingten Dysba-
lancen dar (ELLENBERGER 2003). Anhand der histopathologischen Untersuchung eines 
Bioptates kann eine quantitative und qualitative Diagnose endometrialer Alterationen gestellt 
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und eine Aussage hinsichtlich der Reversibilität der Befunde getroffen werden (SCHOON u. 
SCHOON 1999). Die daraus gewonnenen Erkenntnisse bilden unter Berücksichtigung der 
Güstzeit die Basis für die Kategorisierung nach KENNEY und DOIG (1986), modifiziert 
nach SCHOON et al. (1992) und erlauben eine Prognose hinsichtlich der Fertilitätsaussichten 
einer Stute. Dieses Kategorisierungsschema folgt klaren Prinzipien und ist international aner-
kannt. Die statistische Analyse basierte ursprünglich auf einem begrenzten Untersuchungsgut 
von 244 Stuten (KENNEY u. DOIG 1986). SCHOON u. SCHOON (2003) halten allerdings 
dieses Kategorisierungsschema für nicht mehr zeitgemäß. Es handelt sich um ein relativ un-
flexibles System, das neuere, fertilitätsrelevante Erkenntnisse und Befunde nicht berücksich-
tigt. Zu diesen Befunden gehören beispielsweise endometriale Fehldifferenzierungen, 
schwere Angiosklerosen und die Qualität der Endometrose und Endometritis. Die Reversibili-
tät pathologischer Veränderungen sowie das Lebensalter der Stute, das einen signifikanten 
Einfluss auf die zu erwartende Abfohlrate hat (SCHOON et al. 1997, HEILKENBRINKER et 
al. 1997), bleiben ebenfalls unberücksichtigt. SCHOON u. SCHOON (2003) raten daher zu 
einer epikritisch individuellen Beurteilung jeder Stute, die den aktuellen Status (Befunde), die 
Reversibilität und das Alter beinhaltet. Die Endometrose stellt einen wichtigen, die Fertilität 
negativ beeinflussenden Befund in der Uterusbiopsie dar, wie auch anhand der eigenen Er-
gebnisse belegt werden kann. Im eigenen Tiergut gehört die Mehrheit der Fohlenstuten der 
Kategorie IIa an, während güste Stuten signifikant (p<0,001) häufiger in die Kategorie IIb 
eingestuft wurden. Bei mehr als der Hälfte der güsten Stuten mit einer Endometritis (7/13) 
tritt diese gleichzeitig mit einer mittel,- bzw. hochgradigen Endometrose auf, während bei 
Fohlenstuten eine Endometritis überwiegend mit einer geringgradigen Endometrose verge-
sellschaftet ist. Diese Tatsache führt zu der häufigeren Einstufung der güsten Stuten in Kate-
gorie III. Güste Stuten weisen unabhängig von einer Endometritis häufiger eine höhergradige 
Endometrose auf als Fohlenstuten. 
Bislang wurde nur der Grad der Endometrose, nicht aber die Qualität der Fibrose berücksich-
tigt (KENNEY u. DOIG 1986). SCHOON et al. (1997) konnten zeigen, dass die Abfohlrate 
im Falle einer, überwiegend basale Einzeldrüsen betreffenden, periglandulären Fibrose deut-
lich unter dem für diese Stuten zu erwartenden Wert liegt. Die in der Endometrose auftretende 
Destruktion glandulärer Epithelien stellt vermutlich, in Übereinstimmung mit HOFFMANN 
(2006), das Resultat eines fortgeschrittenen Prozesses dar und wird ebenfalls bislang nicht bei 
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der Kategorisierung berücksichtigt. Die eigenen Ergebnisse zeigen, dass Stuten, die eine mit-
telgradige destruierende Endometrose aufweisen eine deutlich verminderte Fertilität besitzen. 
Diese ist deutlich schlechter als durch die bisherige Kategorisierung (IIb, KENNEY u. DOIG 
1986) zum Ausdruck kommt. 
5.3.5 Veränderungen im sekretorischen Proteinmuster im Rahmen der Endometrose 
Stuten mit einer Endometrose weisen als Folge der glandulären Fehldifferenzierung qualitati-
ve und quantitative Veränderungen im sekretorischen Proteinmuster auf (BADER et al. 1997, 
HOFFMANN 2006, ELLENBERGER 2008). Nach BRIESE u. STRAUBE (1988) wurde 
auch in der humanen Reproduktionsforschung über die Bedeutung des physiologischen Prote-
inmusters bei der Befruchtung, für die Entwicklung der Blastozyste sowie der Implantation 
und Aufrechterhaltung der fetomaternalen Immunschranke diskutiert. Im Rahmen dieser Ar-
beit erfolgt erstmalig die detaillierte Betrachtung des endometrialen Proteinmusters in der 
Endometrose vergleichend bei güsten und nicht güsten Stuten. HOFFMANN (2006) führte 
ihre immunhistologischen Untersuchungen an einem vergleichbar großen Untersuchungsgut 
durch, nahm aber bei den Proteinen keine differenzierenden Betrachtungen anhand der Ab-
fohlrate vor. Die im eigenen Tiergut auftretenden Formen der Endometritis führen zu keiner 
Beeinflussung des Expressionsmusters der Proteine in der Endometrose, wie anhand von Stu-
ten mit Endometrose sowie vergleichend von Stuten mit Endometrose und Endometritis (s. 
Kap. 4.5, S. 73) dargestellt werden konnte. Diese Tatsache erlaubt allerdings keine Rück-
schlüsse hinsichtlich des potentiellen Einflusses anderer Formen und Grade der Endometritis 
auf die Sekretion der untersuchten Proteine. Aufgrund des unterschiedlichen Reaktionsmus-
ters innerhalb der Endometrose werden die Proteine im Folgenden einzeln diskutiert. Unab-
hängig von der Abfohlrate betreffen die Abweichungen der Proteinexpression in der 
Endometrose, im Vergleich zu den unveränderten Drüsen, entweder den gesamten Drüsen-
querschnitt oder lediglich einzelne Abschnitte der glandulären Epithelien. Dieses ungleich-
mäßige Reaktionsmuster wird als Folge der endometrialen Fehldifferenzierung innerhalb 
fibrotischer Areale angesehen. Die beschriebenen Alterationen der, von einer Endometrose 
betroffenen, Uterindrüsen resultieren in einem defizienten Proteinmuster, insbesondere von 
Uteroglobin und Uterokalin und somit in einer fertilitätsreduzierenden Wirkung der Endo-
metrose, wie auch anhand der eigenen Ergebnisse gezeigt werden kann. 
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Uteroglobin 
HOFFMANN (2006) beobachtete sowohl in der nicht destruierenden als auch in der destruie-
renden Endometrose häufig eine schwächere glanduläre Proteinexpression, im Vergleich zu 
unveränderten Uterindrüsen. Diese Befunde können im eigenen Tiergut vor allem bei güsten 
Stuten festgestellt werden. In der geringgradigen nicht destruierenden Endometrose ist die 
Expression von UG gering- bis mittelgradig und in der mittelgradigen nicht destruierenden 
Fibrose bei 75% der Stuten mittelgradig vermindert. In der geringgradigen bzw. mittelgradi-
gen destruierenden Endometrose kann eine mittelgradig bzw. mittel- bis hochgradig vermin-
derte Proteinexpression nachgewiesen werden.  
Die verminderte Expression und Sekretion des Proteins könnte zu einer unzureichenden 
Hemmung des entzündungsfördernden Enzyms Phospholipase A2 (KIKUKAWA et al. 1988), 
einer vorzeitigen Luteolyse und somit zu einer herabgesetzten Fertilität führen. Außerdem 
könnte durch eine mangelhafte Maskierung von Oberflächenantigenen (MUKHERJEE et al. 
1982, 1983) der Toleranzeffekt gegenüber den Spermien und dem Embryo herabgesetzt sein, 
woraus möglicherweise eine Störung der Konzeption und Aufrechterhaltung der Trächtigkeit 
folgt. Ein Mangel an UG begünstigt also daher möglicherweise einen frühembryonalen 
Fruchttod. 
Bei den Fohlenstuten hingegen überwiegt in der geringgradigen nicht destruierenden Endo-
metrose eine zyklussynchrone oder mittelgradig erhöhte Proteinexpression im Vergleich zu 
unveränderten Arealen. In der geringgradigen destruierenden Endometrose kann ein gering- 
bis mittelgradig verminderter oder schwach erhöhter Sekretionsscore beobachtet werden. 
Auch in der mittelgradigen nicht destruierenden Endometrose ist, im Gegensatz zu güsten 
Stuten, ein erhöhter Anteil an Drüsen zu verzeichnen, die das Protein schwach verstärkt 
exprimieren. Bei den beiden Stuten mit einer mittelgradigen destruierenden Endometrose fin-
det eine synchrone Expression von UG statt. 
Uterokalin 
In den Untersuchungen von STEWART et al. (2000b) zur Expression von UK stellten die 
Autoren bei vier tragenden und zwei nicht tragenden, älteren subfertilen Stuten mit einer En-
dometrose, im Vergleich zu unveränderten Drüsen, eine asynchrone Expression insbesondere 
innerhalb betroffener Drüsennester fest. Dieses „gegenläufige“ Erscheinungsbild stellte sich 
entweder in Form einer fehlenden Proteinsynthese oder einer abnormal erhöhten Akkumulati-
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on von UK im glandulären Epithel dar. HOFFMANN (2006) wies dagegen sowohl in der 
nicht destruierenden als auch in destruierenden Endometrosen überwiegend eine verminderte 
Proteinexpression nach. Diese Beobachtung kann im eigenen Tiergut bei den güsten Stuten 
bestätigt werden. In der geringgradigen und mittelgradigen nicht destruierenden Endometrose 
weisen nahezu alle Stuten eine gering- bis mittelgradig verminderte Proteinexpression auf. 
Eine überwiegend zyklussynchrone Expression von UK wird in der geringgradigen destruie-
renden Fibrose beobachtet, während in der mittelgradigen destruierenden Endometrose häufig 
mittel- bis hochgradige Abweichungen vom Sekretionsscore der unveränderten Drüsen darge-
stellt werden können. SUIRE et al. (2001) vermuteten, dass UK eine zentrale Bedeutung in 
der Nährstoffversorgung des Konzeptus besitzt. Die verminderte Sekretion des Proteins könn-
te daher zu einer mangelnden Ernährung des Konzeptus und damit zum embryonalen Frühtod 
beitragen.  
Bei Fohlenstuten hingegen ist die Proteinexpression in der geringgradigen nicht destruieren-
den Endometrose bei der Hälfte der Tiere zyklussynchron und bei einigen Stuten gering- bis 
mittelgradig vermindert. In der mittelgradigen nicht destruierenden Fibrose kann entweder 
eine geringgradig verminderte oder zyklussynchrone Expression von UK dargestellt werden. 
Bei mehr als der Hälfte der Tiere mit einer geringgradigen destruierenden Endometrose ent-
spricht die Proteinexpression dem Reaktionsmuster der unveränderten Drüsen. Der Sekreti-
onsscore ist in der mittelgradigen destruierenden Endometrose bei einer Stute geringgradig 
vermindert und entspricht bei der zweiten Stute dem der unveränderten Uterindrüsen. 
Zusammenfassende Betrachtung des Proteinmusters von Uteroglobin und Uterokalin: 
HOFFMANN (2006) bemerkte in der Endometrose bei allen Proteinen überwiegend ge-
ringgradige Abweichungen vom Proteinmuster der unveränderten Drüsen. Im eigenen Tiergut 
trifft diese Aussage überwiegend für Fohlenstuten zu. Selten werden höhergradige Abwei-
chungen in maximal einem Protein beobachtet. Lediglich in der geringgradigen destruieren-
den Endometrose kann ein, den güsten Stuten ähnliches Proteinmuster festgestellt werden. 
Fohlenstuten mit einer geringgradigen nicht destruierenden sowie mittelgradigen nicht de-
struierenden und destruierenden Endometrose haben häufiger ein zyklussynchrones Protein-
muster oder weisen, insbesondere in der mittelgradigen Endometrose, deutlich geringere 
Abweichungen vom Sekretionsscore der unveränderten Drüsen auf als güste Stuten. 
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Bei güsten Stuten werden dagegen regelmäßig in der Endometrose, insbesondere im Hinblick 
auf UG und UK, gering- bis mittelgradige Abweichungen vom Sekretionsscore der unverän-
derten Drüsen festgestellt. Höhergradige Abweichungen treten vor allem in der mittelgradigen 
destruierenden Endometrose auf, die mehrheitlich in dieser Stutengruppe beobachtet wird. 
Bei güsten Stuten sind auch in der geringgradigen nicht destruierenden Endometrose häufiger 
beide Proteine gemeinsam (UG, UK) von einer zyklusasynchronen Expression betroffen. Die-
se Tatsache erlaubt die Vermutung, dass beide Proteine eine wichtige Rolle bei der Konzepti-
on und der Aufrechterhaltung der Trächtigkeit spielen (s. Kap. 5.3.6, S. 94). Eine 
zyklusasynchrone Expression von UG und UK führt zu einem veränderten uterinen Mikromi-
lieu und könnte eine Ursache für die fertilitätsmindernde Wirkung der Endometrose in güsten 
Stuten sein. 
CalbindinD9k 
HOFFMANN (2006) beobachtete in der Endometrose auch bei CAL eine mehrheitlich ver-
minderte glanduläre Proteinexpression. In den eigenen Ergebnissen fällt ein variables immun-
histologisches Reaktionsmuster auf. Bei güsten Stuten ist das Protein in der geringgradigen 
und mittelgradigen nicht destruierenden Endometrose häufig zyklussynchron oder geringgra-
dig verstärkt im Drüsenepithel nachweisbar, während in der gering- und mittelgradigen de-
struierenden Fibrose die Proteinexpression wenig einheitlich erfolgt. Bei Fohlenstuten wird 
CAL in der mittelgradigen nicht destruierenden Endometrose überwiegend zyklussynchron 
und in allen anderen Formen der Endometrose ebenfalls variabel exprimiert.  
Bedingt durch seine Aufgaben als aktives materno-fetales Transportprotein für Kalzium und 
als Bindungspartner für intrazelluläre Kalzium-Ionen (WASSERMAN et al. 1992), könnte 
aus einem Ungleichgewicht der Expression von CAL, eine Störung der Kalzium-Homöostase 
des Embryos mit nachfolgendem Fruchttod resultieren. Allerdings scheint das Protein kein 
sensitiver Marker für die Fertilität zu sein, da auch ein hoher Anteil güster Stuten CAL zyk-
lussynchron exprimiert.      
Uteroferrin 
Entsprechend den Ergebnissen von HOFFMANN (2006) kann auch im eigenen Tiergut UF in 
allen Formen der Endometrose, im Vergleich zu den unveränderten Drüsen, häufig mit einer 
geringgradig intensiveren oder zyklussynchronen Reaktion sowohl bei güsten Stuten als auch 
bei Fohlenstuten dargestellt werden. Beide Fohlenstuten mit einer mittelgradigen destruieren-
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den Endometrose weisen sogar eine höhergradige Zunahme des Sekretionsscores in betroffe-
nen Arealen auf.  
UF besitzt aufgrund seiner Funktion als hämatopoetischer Wachstumsfaktor (BAZER et al. 
1991) und als Transportprotein für Eisen (DUCSAY et al. 1986) wichtige Aufgaben in der 
Entwicklung des Embryos. Defizitäre Expressionsmuster könnten daher die embryonale Ent-
wicklung beeinflussen und zur Fruchtresorption beitragen. HOFFMANN (2006) vermutete, 
dass es in der Endometrose, durch die verstärkte Proteinexpression selbst und durch die Imba-
lanz von inhibitorisch wirkenden Proteinen, zu einer Lipidperoxidation (VALLET et al. 1996) 
mit darausfolgenden Zellschäden und embryonalem Tod kommt. Diese Vermutung kann unter 
Berücksichtigung der eigenen Ergebnisse nicht gestützt werden, da UF sowohl bei güsten als 
auch bei nicht güsten Stuten in der Endometrose häufig erhöht exprimiert wird.  
5.3.6 Mögliche Konsequenzen eines defizienten Proteinmusters auf die Fertilität 
Insbesondere beim Pferd, das eine nicht-invasive epitheliochoriale Plazentation aufweist, ist 
ein adäquates uterines Mikromilieu von großer Bedeutung für das Überleben und die Ent-
wicklung des Konzeptus (ROBERTS et al. 1987).  
Im Rahmen dieser Arbeit konnte überwiegend bei güsten Stuten mit einer mittelgradigen de-
struierenden Endometrose, im Vergleich zum unveränderten Gewebe, ein deutlich abwei-
chendes endometriales Proteinmuster dargestellt werden. Insbesondere die Expression von 
UG und UK ist in der Endometrose deutlich vermindert. In der Literatur wird diskutiert, dass 
UG ein antiinflammatorisches und immunmodulatorisches Protein ist (MUKHERJEE et al. 
1998), welches entzündliche Reaktionen im Uterus supprimiert und darüber hinaus durch 
Maskierung von Oberflächenantigenen möglicherweise einen Toleranzeffekt gegenüber den 
Spermien und dem Embryo bewirkt (MUKHERJEE et al. 1982, 1983). Zusätzlich besitzt UG 
indirekt über eine Hemmwirkung auf die Phospholipase A2 (MUKHERJEE et al. 1994) einen 
Einfluss auf den Stoffwechsel der Prostaglandine. Güste Stuten mit einer mittelgradigen de-
struierenden Endometrose besitzen eine verminderte glanduläre Expression von UG. Eine 
unzureichende Hemmung der Phospholipase A2 bewirkt bei diesen Stuten möglicherweise 
eine Zunahme lokaler Prostaglandinkonzentrationen mit nachfolgender Luteolyse und einem 
embryonalen Fruchttod. Außerdem könnte durch einen Mangel an UG der protektive Effekt 
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des Proteins auf die Spermien und den Embryo vermindert sein, woraus eine veränderte feto-
maternale Immunmodulation resultiert und die Implantation des Konzeptus verhindert wird. 
UK bindet einige für den Embryo essentielle Lipide, Mineralien und Vitamine und stellt sie 
dem Konzeptus über seine Funktion als Transportprotein zur Verfügung (SUIRE et al. 2001). 
Daher besitzt dieses Protein eine zentrale Bedeutung in der Organogenese und Entwicklung 
des Embryos. Die eigenen Ergebnisse zeigen, dass in güsten Stuten mit einer mittelgradigen 
destruierenden Endometrose die glanduläre Expression von UK deutlich vermindert ist. Die 
Abwesenheit dieses Proteins würde aufgrund hydrophober Eigenschaften der Lipide zu deren 
Degradierung führen und könnte durch eine mangelnde Nährstoffversorgung des Konzeptus 
zum embryonalen Frühtod beitragen. CAL besitzt eine wichtige Rolle im intrazellulären Kal-
zium-Transport (WASSERMAN u. FULLMER 1983). Im eigenen Tiergut fällt bei güsten 
Stuten in der destruierenden Endometrose tendenziell eine erhöhte, bei einigen Tieren auch 
verminderte, glanduläre Expression des Proteins auf. Die Veränderungen im Reaktionsmuster 
von CAL könnten zu einer Störung der Kalzium-Homöostase des Embryos oder Unterversor-
gung des Konzeptus mit nachfolgendem embryonalem Fruchttod führen. UF ist ein Trans-
portprotein für Eisen von der Placenta maternalis zum Konzeptus und kann als 
hämatopoetischer Wachstumsfaktor angesprochen werden (BAZER et al. 1991). Eine zy-
klusasynchrone, verminderte Expression in der Endometrose tritt in der hier vorliegenden 
Arbeit nur vereinzelt bei güsten Stuten auf und könnte aufgrund der in der Literatur angege-
benen Funktionen des Proteins zu einer verzögerten embryonalen Entwicklung beitragen und 
somit zu einem Abort führen. HOFFMANN (2006) vermutete, dass eine verstärkte Expressi-
on von UF die Lipidperoxidation (VALLETT 1996) begünstigt und dadurch zu Zellschäden 
mit nachfolgendem embryonalem Frühtod führen kann. Auch bei den vergleichenden Unter-
suchungen von Stuten mit Endometrose und Stuten mit Endometrose und Endometritis konnte 
kein erkennbarer Einfluss der Entzündung und somit einer möglichen Zellschädigung durch 
UF aufgezeigt werden. Im eigenen Tiergut ist ebenfalls überwiegend ein verstärkter Nachweis 
des Proteins in der Endometrose zu beobachten. Ein Zusammenhang zwischen einer erhöhten 
Expression des Proteins und einem embryonalem Fruchttod erscheint allerdings fraglich, weil 
sowohl güste als auch nicht güste Stuten diese Veränderungen aufweisen. UF ist nach den 
eigenen Untersuchungen kein sinnvoller Indikator, um eine Aussage hinsichtlich der Fertilität 
der Stute zu treffen, weil auch bei Fohlenstuten in der Endometrose regelmäßig eine ausge-
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prägte zyklusasynchrone Expression des Proteins auftritt. Darüber hinaus existieren vermut-
lich zahlreiche weitere endometrial sezernierte Proteine, die bislang noch nicht identifiziert 
werden konnten und gleichermaßen einen Einfluss auf die im Rahmen der Endometrose redu-
zierte Fertilität besitzen.  
 
Die vorliegende Untersuchung unterstreicht die Notwendigkeit einer genaueren Klassifizie-
rung der Endometrose und empfiehlt, zusätzlich zum Grad auch die Qualität der Endometrose 
sowie das endometriale Expressionsmuster von UG und UK in der Epikrise für eine präzisere 
Fertilitätsprognose zu berücksichtigen. Im eigenen Tiergut gelingt in der geringgradigen En-
dometrose anhand histopathologischer Kriterien im H.-E.-Präparat keine zuverlässige Unter-
scheidung von güsten und nicht güsten Stuten. Allerdings besitzen güste Stuten signifikant 
häufiger eine mittelgradige destruierende Endometrose als nicht güste Stuten.  
In der geringgradigen und mittelgradigen Endometrose weisen güste Stuten häufiger eine 
gleichzeitig verminderte Expression von UG und UK auf als Fohlenstuten. In der mittelgradi-
gen destruierenden Endometrose treten bei güsten Stuten regelmäßig ausgeprägte Abwei-
chungen im endometrialen Proteinmuster beider vorgenannter Proteine auf. Diese Tatsache 
lässt einen additiv negativen Effekt auf die Fertilität im Falle einer verminderten Sekretion 
von UG und UK vermuten. Die Ergebnisse der vorliegenden Studie deuten darauf hin, dass 
Stuten mit einer mittelgradigen destruierenden Endometrose in die Kategorie III eingestuft 
werden sollten, insbesondere wenn sie güst bleiben und deutliche Veränderungen in der Ex-
pression von UG und UK aufweisen.  
Die Ergebnisse dieser Studie ermöglichen in Zukunft eine genauere funktionelle Interpretati-
on der in der Routinediagnostik ermittelten Diagnosen, im Kontext der anamnestischen Daten 
und den klinisch-gynäkologischen Befunden. 
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Ziel der Studie war die morphologisch-funktionelle Charakterisierung der Endometrose mit-
tels konventioneller histopathologischer und neuer immunhistologischer Methoden. Die Er-
gebnisse wurden mit den Abfohlraten der untersuchten Stuten verglichen, um eine genauere 
Prognose hinsichtlich der Fertilität zu erhalten. 
Innerhalb der physiologischen Decksaison wurden von 159 klinisch gesunden, östrischen Stu-
ten (3 bis 21 Jahre alt) Endometriumbioptate entnommen. Die Stuten wurden danach im sel-
ben Jahr besamt und nach Erfassen der Abfohlraten im folgenden Jahr in zwei Gruppen 
eingeteilt: güste Stuten und nicht güste Stuten. Im Rahmen einer Doppelblind-Studie wurden 
endometriale Alterationen lichtmikroskopisch erfasst sowie Grad und Qualität der Endo-
metrose histomorphologisch definiert. Repräsentativ ausgewählte Bioptate (n=82) wurden 
immunhistologisch auf die Expression der Steroidhormonrezeptoren (Östrogenrezeptor, ER; 
Progesteronrezeptor, PR) und ausgewählter endometrialer Proteine (Uteroglobin, UG; Utero-
kalin, UK; CalbindinD9k, CAL; Uteroferrin, UF) untersucht. 
101/159 Stuten zeigen eine, qualitativ und quantitativ variierende, Endometrose. Die fibroti-
schen Uterindrüsen weisen, im Vergleich zu unveränderten Drüsen, ein zyklusasynchrones, 
teilweise innerhalb eines Drüsenquerschnittes ungleichmäßiges endometriales Proteinmuster 
auf. Das ungleichmäßige Expressionsmuster kann als Zeichen einer endometrialen Fehldiffe-
renzierung innerhalb fibrotischer Areale interpretiert werden. Die Aktivität der Endometrose 
hat keinen Einfluss auf das endometriale Proteinmuster. Güste Stuten besitzen häufiger eine 
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mittelgradige, vorwiegend destruierende, inaktive oder gemischte Endometrose. Insbesondere 
in Arealen mittelgradiger destruierender Endometrosen ist eine deutlich verminderte Expres-
sion von UG und UK nachweisbar. Auch in der geringgradigen Endometrose werden häufiger 
beide Proteine gleichzeitig zyklusasynchron exprimiert. UF wird innerhalb höhergradiger 
destruierender fibrotischer Herde überweigend intensiver exprimiert als in den unveränderten 
Epithelien, während CAL vielfach ein variables Proteinmuster besitzt. Nicht güste Stuten hin-
gegen zeigen häufig eine geringgradige aktive oder inaktive Endometrose. Bei diesen Stuten 
weist ein hoher Anteil betroffener glandulärer Epithelien in der mittelgradigen Endometrose 
entweder eine zyklussynchrone oder geringgradig zyklusasynchrone Expression von UG, UK 
und CAL auf. UF wird auch in dieser Gruppe häufig intensiver in fibrotischen Drüsen expri-
miert.  
Zwischen güsten und nicht güsten Stuten bestehen charakteristische Unterschiede im Expres-
sionsmuster von UG und UK: nicht güste Stuten besitzen in gering- und mittelgradig fibro-
tisch veränderten Uterindrüsen häufiger eine zyklussynchrone Proteinexpression als güste 
Stuten und seltener deutliche Abweichungen in der Expression von entweder UG oder UK.  
Stuten beider Gruppen besitzen eine zyklusasynchrone Expression der ER und PR sowohl in 
den periglandulären fibrotischen Stromazellen als auch im Drüsenepithel. Die glanduläre 
Hormonrezeptorexpression ist tendenziell abhängig von der Aktivität der Endometrose. Diese 
Resultate sprechen für eine Abkopplung fibrotischer Areale von den uterinen Kontrollmecha-
nismen. 
Im Rahmen dieser Studie konnte überwiegend bei güsten Stuten in der Endometrose, im Ver-
gleich zu unveränderten Drüsen, ein deutlich abweichendes endometriales Proteinmuster von 
UG und UK dargestellt werden. Insbesondere bei Tieren, die an einer mittelgradigen destruie-
renden Endometrose leiden, könnte diese Tatsache als Hinweis auf eine fertilitätsmindernde 
Beeinflussung des uterinen Mikromilieus im Rahmen der Endometrose interpretiert werden. 
Die vorliegende Untersuchung unterstreicht die Notwendigkeit einer genaueren Klassifizie-
rung der Endometrose und empfiehlt, zusätzlich zum Grad auch die Qualität der Endometrose 
sowie das endometriale Expressionsmuster von UG und UK in der Epikrise für eine präzisere 
Fertilitätsprognose zu berücksichtigen. 
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The aim of the present study was the detailed morpho-functional characterization of endometro-
sis, using both conventional histopathology and immunohistochemistry. The results were corre-
lated to the foaling rates of the mares investigated in the following breeding season in order to 
obtain a more precise fertility prognosis. 
Endometrial biopsy specimens were collected during the physiological breeding season from 159 
estrous, clinically healthy mares (3 to 21 years of age). The mares were covered in the same year 
after biopsy removal. According to the documented foaling rate, the mares were classified into 
two groups: barren and non barren mares. In a double-blinded study design, pathological altera-
tions of the endometrium were ascertained and the quality and degree of endometrosis was his-
tomorphologically defined. Representatively selected biopsies (n=82) were investigated using 
immunohistochemistry to detect the expression of steroid hormone receptors (estrogen receptors, 
ER; progesterone receptor, PR) and endometrial protein secretion patterns (Uteroglobin, UG; 
Uterocalin, UC; CalbindinD9k, CAL; Uteroferrin, UF). 
101/159 animals revealed endometrosis varying in degree and quality. In general, compared to 
normal healthy glands, endometrotic glands showed a cycle-asynchronous, partially patchy pro-
tein expression pattern. The patchy pattern is interpreted as a sign of endometrial maldifferentia-
tion within fibrotic areas. The activity of fibrosis seems to have no remarkable influence on the 
secretion pattern. In barren mares (n=51) the majority of animals (27/51) exhibited a destructive, 
mostly moderate, inactive or mixed type of endometrosis. In barren mares most of the affected 
glands, but especially in moderate destructive fibrosis, revealed a decreased staining for UG and 
UC. In mild endometrosis as well, a cycle-asynchronous expression of both proteins is obvious. 
UF presented a more intense expression pattern primarily within foci of severely destructive en-
dometrosis, while CAL mostly showed a varying reaction pattern. Non barren mares (n=50) fre-
quently showed (35/50) a mild active or inactive, non destructive endometrosis. In these mares, 
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in moderate endometrosis, a high percentage of affected epithelia showed a synchronous or 
mildly asynchronous staining of UG, UC und CAL in both the non-destructive and destructive 
endometrosis if compared to healthy glands. UF often presented a more intense expression pat-
tern. Even though distinct individual differences between the mares of each group were obvious, 
the secretion pattern of UG and UC investigated immunohistochemically showed characteristic 
differences between barren and non barren mares: the protein expression pattern of mildly and 
moderately altered fibrotic glands in non barren mares more often showed a cycle-synchronous 
protein pattern than in barren mares and rarely obvious deviations of either UG or UK. Mares of 
both groups showed a cycle-asynchronous staining for ER and PR in the stromal cells of 
periglandular fibrosis and the glandular epithelia. The glandular reaction patterns of ER and PR 
depended on the activity of endometrosis. These findings indicate that affected areas become 
independent of the uterine control mechanisms and exhibit own differentiation dynamics.  
The results of this study present apparent deviations in the protein expression patterns of UG and 
UC in fibrotic areas in barren mares. These findings indicate that an aberrant secretion of endo-
metrial proteins may be one disturbing factor in the intrauterine microenvironment that contri-
butes to the pathogenesis of endometrosis induced fertility problems, especially in mares suffer-
ing from moderate destructive endometrosis as those were mainly observed in barren mares. This 
investigation underlines the imperative need of the degree depending classification of endome-
trosis and suggest, that the quality of fibrosis as well as additional immunohistochemical me-
thods, particularly regarding UG and UC, should be considered to be added to the classification 
system for a more precise fertility prognosis. 
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9 ANHANG 
9.1 Charakterisierung des Tiergutes mit einer Endometrose 
Tab. 9.1: Charakterisierung der güsten Stuten° (n=51), Teil I  
Nr. Alter Status Kategorie Histopathologische Diagnosen 
1 21 güst (res.) II b mgr. inaktive destruierende Endometrose; hgr. Angiosklerose 
2 17 güst II b mgr. gem. destruierende Endometrose; hgr. Angiosklerose 
3 4 Fohlen II a ggr. aktive Endometrose; ggr. Angiosklerose; fokal ggr. nichteitrige Perivaskulitis 
4 unb. Fohlen II b ggr. gemischtzellige teils periglandulär akzentuierte Endometritis; ggr. inaktive En-dometrose; ggr. Angiosklerose; ggr. herdförmige nicht eitrige Perivaskulitis 
5 11 03 n. ged. III 
ggr. oberflächliche gemischtzellige Endometritis unter Beteiligung einzelner eosi-
nophiler Granulozyten; mgr. aktive Endometrose; mgr. Angiosklerose vereinzelt mit 
Gefäßwandverkalkungen 
6 12 03 n. ged. II a ggr. gem. destruierende Endometrose  
7 16 Fohlen II b mgr. inaktive Endometrose; hgr. Angiosklerose vereinzelt mit Gefäßwandverkalkung 
8 8 03 n. ged. II a ggr. inaktive Endometrose 
9 6 güst II b mgr. gem. destruierende Endometrose 
10 13 03 n. ged. II a ggr. aktive destruierende Endometrose; mgr. Angiosklerose 
11 10 güst II a ggr. Perivaskulitis; ggr. gem. Endometrose 
12 15 güst II b mgr. gem. destruierende Endometrose; ggr. Angiosklerose 
13 21 güst (res.) II b mgr. gem. destruierende Endometrose; mgr. Angiosklerose 
14 17 2 J. güst III 
mgr. überwiegend oberflächliche, teils erosive nicht-eitrige Endometritis unter deutli-
cher Beteiligung eosinophiler Granulozyten; mgr. gem. destruierende Endometrose; 
ggr. Stromafibrose; ggr. Angiosklerose 
15 5 güst II a ggr. aktive destruierende Endometrose; ggr. Angiosklerose; ggr. Perivaskulitis 
16 11 03 n. ged. II b mgr. gem. destruierende Endometrose; ggr. Angiosklerose 
17 13 güst II a ggr. gem. destruierende Endometrose; ggr. Angiosklerose 
18 5 03 n. ged. II a ggr. inaktive Endometrose; mgr. Angiosklerose 
19 15 güst II b mgr. aktive destruierende Endometrose; ggr. Angiosklerose 
20 11 Fohlen III ggr. diffuse oberflächliche nicht eitrige Endometritis; mgr. inaktive destruierende Endometrose; ggr. Angiosklerose 
21 6 unbek. II a ggr. inaktive Endometrose 
22 7 güst IIa ggr. inaktive Endometrose; ggr. Angiosklerose 
23 18 03 n. ged. II b mgr. inaktive destruierende Endometrose; ggr. Angiosklerose 
24 5 Fohlen III mgr. gemischtzellige Endometritis unter Beteiligung zahlreicher eosinophiler Granu-lozyten; ggr. inaktive Endometrose; ggr. Angiosklerose 
25 7 Fohlen II a ggr. aktive Endometrose; ggr. multifokale nicht-eitrige Perivaskulitis 
26 13 03 n. ged. II b mgr. aktive destruierende Endometrose; mgr. Angiosklerose mit ggr. Verkalkungen 
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Tab. 9.1: Charakterisierung der güsten Stuten° (n=51), Teil II  
 
Legende zu Tab. 9.1: unb.= unbekannt   ggr.= geringgradig   mgr.= mittelgradig   hgr.= hochgradig   
                                     res.= resorbiert   Totgeb.= Totgeburt   gem.= gemischte   n. ged.= nicht gedeckt,   
                                    °Stuten, die im Jahr der Biopsieentnahme nicht tragend geworden sind     
 
 
 
 
 
Nr. Alter Status Kategorie Histopathologische Diagnosen 
27 
 
28 
4 
16 
Fohlen 
Fohlen 
II b 
II b 
ggr. oberflächliche Endometritis; ggr. inaktive Endometrose 
 
mgr. gem. destruierende Endometrose; mgr. Angiosklerose 
29 3 Maidenstute II b ggr. oberflächliche Endometritis mit deutlicher Beteiligung eosinophiler Granulozy-ten; ggr. inaktive Endometrose; ggr. Angiosklerose 
30 15 Fohlen II a ggr. aktive destruierende Endometrose 
31 16 güst II b mgr. gem. destruierende Endometrose 
32 10 Fohlen II a ggr. aktive Endometrose; mgr. Angiosklerose 
33 6 güst II a ggr. gem. destruierende Endometrose 
34 12 güst II b mgr. inaktive destruierende Endometrose; mgr. Angiosklerose 
35 19 güst II b ggr. inaktive Endometrose; hgr. Angiosklerose 
36 10 Fohlen II a ggr. inaktive Endometrose; hgr. Angiosklerose 
37 12 Fohlen II a ggr. gem. Endometrose; hgr. Angiosklerose 
38 6 Fohlen II b ggr. aktive Endometrose; ggr. eitrige Endometritis; ggr. Perivaskulitis 
39 8 Fohlen II b ggr. gem. Endometrose; ggr. gemischtzellige Endometritis 
40 15 güst (res.) II b mgr. inaktive destruierende Endometrose; mgr. Angiosklerose 
41 12 Fohlen II a ggr. gem. Endometrose 
42 18 2 J. güst III mgr. gem. destruierende Endometrose; mgr. oberflächliche Endometritis 
43 14 Fohlen II b mgr. inaktive Endometrose; mgr. Angiosklerose 
44 unb. unbek. II b mgr. inaktive destruierende Endometrose 
45 13 
03 n. ged. 
 
II a ggr. aktive Endometrose 
46 14 >2 J. güst III mgr. inaktive Endometrose 
47 12 unbek. II b mgr. inaktive destruierende Endometrose; ggr. Perivaskulitis 
48 11 Fohlen III mgr. gem. destruierende Endometrose; ggr. oberflächlich eitrige Endometritis; hgr. Angiosklerose 
49 14 2 J. güst III ggr. Endometritis; mgr. gem. destruierende Endometrose; ggr. Perivaskulitis 
50 20 >2 J. güst III ggr. Endometritis; hgr. inaktive destruierende Endometrose; hgr. Lymphangiekta-sien 
51 15 2 J. güst II b ggr. inaktive Endometrose; mgr. Angiosklerose 
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Tab. 9.2: Charakterisierung der Fohlenstuten* (n=50), Teil I 
Nr. Alter Status Kategorie Histopathologische Diagnosen 
1 12 güst (res.) II a ggr. inaktive Endometrose, vereinzelt mit destruierendem Charakter; hgr. Angi-
osklerose 
2 9 03 n. ged. II a ggr. inaktive Endometrose; mgr. Angiosklerose 
3 12 güst II a ggr. aktive Endometrose; hgr. Angiosklerose, vereinzelt mit Gefäßwandverkalkun-
gen 
4 9 güst II a ggr. inaktive Endometrose; mgr. Angiosklerose 
5 12 Fohlen II b ggr. nicht eitrige Endometritis; ggr. inaktive Endometrose; hgr. Angiosklerose 
6 10 Fohlen III 
mgr. eitrige Endometritis unter ggr. Beteiligung von eosinophilen Granulozyten; 
ggr. inaktive Endometrose; mgr. Angiosklerose vereinzelt mit Gefäßwandverkal-
kungen; multifokal ggr. nicht eitrige Perivaskulitis 
7 11 güst II a ggr. gem. destruierende Endometrose; ggr. Angiosklerose 
8 9 Fohlen II a ggr. gem. Endometrose; ggr. Angiosklerose 
9 17 Fohlen II b mgr. inaktive destruierende Endometrose; ggr. Angiosklerose 
10 10 Fohlen II a ggr. gem. Endometrose 
11 14 güst II b ggr. oberflächliche Endometritis; ggr. gem. Endometrose 
12 3 Maidenstute II a ggr. gem. Endometrose 
13 14 03 n. ged. II a ggr. aktive Endometrose; mgr. Angiosklerose 
14 8 güst (res.) II a ggr. aktive destruierende Endometrose 
15 12 güst II a ggr. aktive Endometrose; ggr. Angiosklerose 
16 5 Fohlen II b ggr. nichteitrige oberflächlich teils erosive Endometritis; 
ggr. aktive destruierende Endometrose; fokal ggr. Perivaskulitis 
17 16 Fohlen II b ggr. oberflächliche nicht-eitrige Endometritis; ggr. aktive Endometrose; mgr. 
Angiosklerose; multifokal ggr. nicht-eitrige Perivaskulitis 
18 21 Fohlen II a ggr. aktive destruierende Endometrose; ggr. Angiosklerose 
19 17 Fohlen II a ggr. inaktive Endometrose; ggr. Angiosklerose 
20 8 Fohlen II a ggr. aktive destruierende Endometrose; mgr. Angiosklerose 
21 20 Fohlen II b ggr. diffuse oberflächliche und tiefe, eitrige Endometritis; ggr. gem. 
Endometrose, ggr. Angiosklerose 
22 12 güst II a ggr. inaktive Endometrose; ggr. Angiosklerose 
23 14 Fohlen II a ggr. inaktive Endometrose 
24 10 güst II a ggr. inaktive Endometrose; ggr. Angiosklerose 
25 10 2 J. güst III mgr. gem. Endometrose; ggr. chron. oberflächliche nicht-eitrige 
Endometritis 
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Tab. 9.2: Charakterisierung der Fohlenstuten* (n=50), Teil II 
Nr. Alter Status Kategorie Histopathologische Diagnosen 
26 14 Fohlen II b mgr. inaktive Endometrose; ggr. Angiosklerose 
27 17 Fohlen II a ggr. inaktive Endometrose; ggr. Angiosklerose; 
lokal  mgr. Perivaskulitis 
28 11 Fohlen II a ggr. inaktive Endometrose; ggr. Angiosklerose 
29 11 Fohlen II a ggr. inaktive Endometrose 
30 7 Fohlen II a ggr. aktive Endometrose 
31 18 2 J. güst III mgr. gem. Endometrose; hgr. Angiosklerose; ggr. Perivaskulitis 
32 7 
03+04 n. 
ged. 
IIa ggr. inaktive Endometrose; ggr. Angiosklerose 
33 8 Fohlen II a ggr. inaktive Endometrose 
34 15 güst II a ggr. aktive Endometrose 
35 10 Fohlen II a ggr. gem. destruierende Endometrose; ggr. Angiosklerose 
36 16 >2 J. güst III mgr. inaktive Endometrose; hgr. Angiosklerose; mgr. Perivaskulitis 
37 10 Fohlen II b mgr. gem. destruierende Endometrose; mgr. Angiosklerose 
38 13 unbek. II b mgr. inaktive Endometrose; mgr. Angiosklerose 
39 12 Fohlen II b ggr. aktive Endometrose; ggr. nicht-eitrige Endometritis; ggr. Perivaskulitis 
40 9 Fohlen II b ggr. inaktive Endometrose; ggr. nicht-eitrige Endometritis 
41 13 03 n. ged. II a ggr. aktive Endometrose 
42 12 unbek. II a ggr. gem. Endometrose; hgr. Angiosklerose 
43 11 güst II a ggr. gem. destruierende Endometrose 
44 16 Fohlen II a ggr. aktive Endometrose; ggr. Perivaskulitis 
45 13 Fohlen II b ggr. inaktive Endometrose; ggr. Endometritis; ggr. Angiosklerose 
46 9 
Maiden-
stute 
II a ggr. aktive destruierende Endometrose; mgr. Angiosklerose 
47 15 Fohlen II a ggr. gem. Endometrose 
48 13 güst II b ggr. inaktive Endometrose; mgr. Angiosklerose; ggr. Endometritis 
49 13 Fohlen II a ggr. inaktive Endometrose 
50 15 güst II a ggr. inaktive Endometrose 
 
 Legende zu Tab. 9.2: s. Tab. 9.1, S.113, * Stuten, die im Jahr nach der Biopsieentnahme ein lebendes  
                                      Fohlen geboren haben 
9.2 Für die Immunhistologie verwendete Antikörper, Seren und Positivkontrollen 
Schweineserum   
Das von Schlachtschweinen stammende Serum wurde sterilfiltriert, zur Konservierung mit 
0,05% Merthiolat versetzt und bis zur Verwendung bei –20°C gelagert. 
 
Sekundäre Antikörper 
Als Sekundärantikörper für monoklonale Primärantikörper nach der PAP-Methode wurde 1:100  
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in 1% BSA in TBS verdünntes Ratte anti-Maus IgG (H&L, Code-Nr.: 415005100, Dianova 
GmbH, Hamburg) eingesetzt.  
Als Sekundärantikörper für polyklonale Primärantikörper nach der PAP-Methode wurde 1:100 
in 20% Schweineserum in TBS verdünntes Schweine anti-Kaninchen IgG (DAKO ZO196) ver-
wendet. 
 
Peroxidase anti-Peroxidase (PAP)-Komplex 
Als PAP-Komplex für die monoklonalen Primärantikörper diente eine 1:500 in 1% BSA in TBS 
verdünnte Maus-PAP (Code Nr. 223005025, Dianova Diagnostika GmbH, Hamburg).  
Als PAP-Komplex für die polyklonalen Primärantikörper wurde eine 1:100 in 20% Schweinese-
rum in TBS verdünnte Kaninchen-PAP (DAKO ZO113) eingesetzt. 
 
Kontrollseren 
Als Kontrollserum (Negativkontrolle) für die monoklonalen Antikörper aus der Maus wurde ein 
monoklonaler Antikörper gegen das Oberflächenantigen von Hühner-Bursa-Lymphozyten (T1; 
HIRSCHBERGER 1987) verwendet. 
Als Negativkontrolle für die polyklonalen Antikörper aus dem Kaninchen wurden die Schnitte 
jeweils parallel mit normalen Kaninchenserum (DAKO X0902) inkubiert. 
 
Tab. 9.3: Übersicht über die Primärantikörper, ihre Bezugsquellen sowie die verwendeten  
                 Verdünnungen 
 
Primärantikörper             Verdünnung        Bezugsquelle 
 
monoklonal  Maus anti-Human Östrogenrezeptor          1:20              NCL-ER-6F11 
            Clone 6F11     Medac GmbH, Wedel 
   
 
                    Maus anti-Human Progesteronrezeptor      1:10             GR18 
                                    Clone PR4-12                                                        Calbiochem-Novabiochem 
                                                                                                                   GmbH, Bad Soden/Ts. 
polyklonal   Kaninchen anti Uteroglobin                       1:600                  Prof. Dr. Klug, Justus v.   
                                                                                                                   Liebig Universität, Gießen  
                    Kaninchen anti Uterokalin                         1:150                  Prof. Dr. Allen,  
                                                                                                                   Equine Fertility Unit,  
                                                                                                                   Cambridge/England 
                    Kaninchen anti Uteroferrin                         1:25                    Prof. Dr. Bazer,  
                                                                                                                   Texas A&M University,  
                                                                                                                   Texas/USA 
                    Kaninchen anti CalbindinD9k                      1:500                  CB9,  
                                                                                                                   Swant Bellinzona/Schweiz
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Tab. 9.4: Als Positivkontrollen mitgeführte Gewebe des Pferdes für die immunhistologisch  
                 eingesetzten Marker 
 
Antigen Positivkontrolle 
Hormonrezeptoren (ER, PR) 
Uteroglobin, Uteroferrin, 
CalbindinD9k, Uterokalin 
Uterus im Interöstrus 
 
                             Legende zu Tab. 9.4: ER: Östrogenrezeptor   PR: Progesteronrezeptor 
 
 
Tab. 9.5: Übersicht über die verwendeten immunhistologischen Marker und ihre  
                 Reaktionsmuster  
Primärantikörper untersuchte Zellen bzw. 
Gewebe 
Reaktionsmuster 
 
ER, PR Steroidhormon-
rezeptoren 
Luminale und glanduläre 
Epithelien, Stromazellen 
intranukleär 
Uteroglobin endometriales Protein Luminale und glanduläre 
Epithelien 
intrazytoplasmatisch, 
Drüsenlumina 
Uteroferrin endometriales Protein Luminale und glanduläre 
Epithelien 
intrazytoplasmatisch, 
Drüsenlumina 
CalbindinD9k kalziumbindendes 
Protein 
Luminale und glanduläre 
Epithelien 
intrazytoplasmatisch, 
intranukleär, 
Drüsenlumina 
Uterokalin endometriales Protein Luminale und glanduläre 
Epithelien 
intrazytoplasmatisch, 
Drüsenlumina 
  Legende zu Tab. 9.5: ER: Östrogenrezeptor   PR: Progesteronrezeptor 
 
Tab. 9.6: Graduelle Einteilung des Anteils immunhistologischer Marker exprimierenden Zellen                         
an der Gesamtzellzahl der jeweiligen Gewebsstruktur 
(+) vereinzelt positive Zellen, maximal 5-10% der Gesamtzellzahl 
+ einzelne positive Zellen, maximal 20% der Gesamtzellzahl 
+(+) mehrere positive Zellen, maximal 40% der Gesamtzellzahl 
++ viele positive Zellen, maximal 60% der Gesamtzellzahl 
++(+) sehr viele positive Zellen, maximal 80% der Gesamtzellzahl 
+++ (fast) alle Zellen positiv, 81-100% der Gesamtzellzahl 
                     Legende zu Tab. 9.6: (+) schwach   + geringgradig   +(+) gering- bis mittelgradig   
                                                         ++ mittelgradig   ++(+) mittel- bis hochgradig   +++ hochgradig 
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Tab. 9.7: Graduelle Abweichungen vom Sekretionsscore (SSc) bzw. Immunreaktiven Score 
(IRS) in der Endometrose im Vergleich zum umliegenden unveränderten Gewebe 
SSc/IRS Symbol Abweichung in der Expression 
bis 0,2 = keine Unterschiede 
bis 0,5 
 (⇓)/(⇑) schwach vermindert/ erhöht 
bis 1 ⇓/⇑ geringgradig vermindert/ erhöht 
bis 1,5 ⇓(⇓)/⇑(⇑) gering-mittelgradig vermindert/ erhöht 
bis 2 ⇓⇓/⇑⇑ mittelgradig vermindert/ erhöht 
bis 2,5 ⇓⇓(⇓)/⇑⇑(⇑) mittel-hochgradig vermindert/ erhöht 
> 2,5 ⇓⇓⇓/⇑⇑⇑ hochgradig vermindert/ erhöht 
 
9.3 Verfahrensschritte der immunhistologischen Untersuchungen 
9.3.1 Vorbehandlung 
Aufziehen von 3-4 μm dicken Schnitten auf Super-Frost Plus Objektträger (Fa. Menzel-
Gläser). 30 min Trocknen bei Raumtemperatur vor einem Ventilator, anschließend Lagerung 
über Nacht im Wärmeschrank bei 37°C 
 
Entparaffinierung und Rehydrierung 
10 min Roti®-Histol (Carl Roth KG, Karlsruhe) 
2 x je 3 min Isopropanol 
3 min 96% Alkohol 
 
Inaktivierung der endogenen Peroxidase 
30 min in Methanol mit frisch zugesetztem 0,5% H2O2 bei Raumtemperatur (Perhydrol 30% 
H2O2 p.a., 7210, E. Merck, Darmstadt) 
 
Waschen in TBS 
9.3.2 Besondere Verfahren 
Vor dem Aufbringen der Objektträger auf die Coverplates wurde zunächst zum Nachweis der 
ER, PR und UK eine Zitrat-Behandlung durchgeführt, während die Objektträger zum Nach-
weis von UF mit Protease vorbehandelt wurden. 
Zitrat-Behandlung 
1. 10 mM Zitratpuffer pH 6,0 auf 96°C vorwärmen 
2. 30 min Kochen der Schnitte in 96°C heißem Zitratpuffer 
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3. 30 min bei Zimmertemperatur abkühlen lassen 
4. Spülen in TBS 
 
Protease-Behandlung 
5. 5 min Spülen der Schnitte in PBS bei 37°C 
6. 5 min Inkubieren der Schnitte in 0,05% Protease in PBS bei 37°C (bakterielle Protease 
Typ XXIV, P8038, Sigma Chemie, Deisenhofen) 
7. 3 x 5 min Spülen der Schnitte in eiskaltem TBS 
9.3.3 Antigennachweis mittels monoklonaler AK nach der PAP-Methode 
8. Wechseln der Schnitte aus der Küvette in Coverplates® (721100013 Life Science Int. 
GmbH, Frankfurt/Main) 
9. Einbringen von je 100 μl des in 1% BSA (3895 Boehringer, Mannheim) in TBS verdünn-
ten Primärantikörpers (bzw. des Kontrollserums) in die Coverplates® 
Inkubation über Nacht bei 4°C  
10. Spülen durch Einbringen von 2 ml TBS je Coverplate® 
11. Einbringen von je 100 μl Ratte anti-Maus IgG 1:100 in 1% BSA (Bovines Serum Albu-
min, 3895 Boehringer, Mannheim) in TBS je Coverplate®  
30 min Inkubation bei Raumtemperatur 
12. Spülen durch Einbringen von 2 ml TBS je Coverplate® 
13. Einbringen von je 100 μl Maus-PAP 1:500 in 1% BSA in TBS je Coverplate® 
30 min Inkubation bei Raumtemperatur 
14. Spülen durch Einbringen von je 2 ml TBS je Coverplate® und weiter mit Abschnitt 9.3.5 
9.3.4 Antigennachweis mittels polyklonaler AK nach der PAP-Methode 
15. Wechseln der Schnitte aus der Küvette in Coverplates® (721100013 Life Science Int. 
GmbH,  
Frankfurt/Main) 
16. Blocken der unspezifischen Bindungen mit 1:1 Schweineserum in TBS 
10 min bei Raumtemperatur 
17. Einbringen von je 100 μl des in 20% Schweineserum in TBS verdünnten Primärantikör-
pers in die Coverplates® 
Inkubation über Nacht bei 4°C 
18. Spülen durch Einbringen von 2 ml TBS je Coverplate® 
19. Einbringen von je 100 μl Schwein anti-Kaninchen IgG 1:100 in 20% Schweineserum in 
TBS je Coverplate® 
30 min Inkubation bei Raumtemperatur 
20. Spülen durch Einbringen von 2 ml TBS je Coverplate® 
21. Einbringen von je 100 μl Kaninchen-PAP 1:100 in 20% Schweineserum in TBS je Co-
verplate® 
30 min Inkubation bei Raumtemperatur 
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22. Spülen durch Einbringen von je 2 ml TBS je Coverplate® 
weiter mit Abschnitt 9.3.5 
9.3.5 Standard zur Nachbehandlung 
23. Wechseln der Schnitte aus den Coverplates® in eine Küvette 
24. 10 min Inkubation der Schnitte unter ständigem Rühren (Magnetrührer) in  
3,3`-Diaminobenzidintetrahydrochlorid (DAB, Fluka Feinchemikalien GmbH, Neu   
Ulm) mit 0,01% H2O2 (30%) 0,1 M Imidazolpuffer (pH 7,1) bei Raumtemperatur  
25. 3 x 5 min Waschen in TBS bei Raumtemperatur 
26. 5 min Waschen in Aqua dest. bei Raumtemperatur 
27. 10 sec Gegenfärbung mit PAPANICOLAOUs Lösung und 5 min Bläuen in Leitungswas-
ser 
28. Je 3 min Entwässern in der aufsteigenden Alkoholreihe 
5 min Roti®-Histol 
5 min Roti®-Histol 
10 min Xylol 
29. Eindecken der Objektträger 
9.3.6 Lösungen und Puffer 
Tris-buffered saline (TBS, pH 7,6) 
 
Stammlösung: 
60,57 g Tris (hydroxymethyl)-aminomethan (Roth, 48552) 
610 ml Aqua dest. 
390 ml HCl 1 N (Merck, 109970) 
Gebrauchslösung: 
100 ml Stammlösung 
900 ml 0,8% NaCl (Merck, 106400) in Aqua dest. 
Phosphate-buffered saline (PBS, pH 7,2, 300 mOsm) 
 
Stammlösung: 
42 g NaCl krist. (Merck, 106400) 
9,26 g Na2HPO4 x 2H2O p.a. (Merck, 106580) 
2,15 g K2HPO4 (Merck, 105104) 
Aqua bidest. ad 100 ml 
Gebrauchslösung: 
Verdünnung der Stammlösung 1:5 in Aqua bidest. 
Zitratpuffer (10 mM, pH 6,0) 
 
Stammlösung A: 
0,1 M Zitronensäure (Merck, 100247) 
(21,01 g C6H8O7 x H2O in 1000 ml Aqua dest.) 
Stammlösung B: 
0,1 M Natriumcitrat (Merck, 106448) 
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(29,41 g C6H5O7Na3 x H2O in 1000 ml Aqua dest.) 
Gebrauchslösung: 
9 ml Stammlösung A und 41 ml Stammlösung B mit 450 ml Aqua dest. auf 500 ml auffüllen 
und mischen 
Imidazol/HCl-Puffer 0,1 M (pH 7,1) 
6,81 g Imidazol (Merck, 104716) 
Aqua dest. ad 1000 ml 
Zugabe von 500 ml 0,1 M HCl 
Diaminobenzidintetrahydrochlorid-Lösung (DAB) 
 
100 mg DAB (Fluka 32750) in 200 ml 0,1 M Imidazol/HCl-Puffer (pH 7,1) lösen und mi-
schen (Magnetrührer) 
Filtrieren und unmittelbar vor Gebrauch 70 μl H2O2 (30%) (Merck, 107210) zugeben 
 
PAPANICOLAOUs Lösung 
 
PAPANICOLAOUs Lösung (Merck, 109254) und Aqua dest. im Verhältnis 1:20 mischen 
und filtrieren 
 
Merthiolat Gebrauchslösung 
 
10 g Ethylenmercurithiosalicylsäure Na-Salz (Merthiolat) (Sigma, T 5125) 
100 ml 0,8% NaCl (Merck, 106400) 
30. Spülen in Aqua dest. bei Raumtemperatur 
31. Schnitte über Nacht in 4%ige Formalinlösung 
9.4 Bilddokumentation 
Histopathologische Befunde der Endometrose 
Abb. A: Mittelgradige Endometrose (Stute, 18 J., 2 J. güst). 
 
Die periglanduläre Fibrose betrifft zwei Einzeldrüsen (Pfeile) im Stratum spongiosum. Die 
betroffenen Drüsen sind dilatiert und beinhalten Restsekret (kurzer Pfeil), H.-E.-Färbung. 
 
Abb. B: Mittelgradige Endometrose (Stute, 12 J., 1 J. güst). 
 
Drüsennest (DN) mit zyklusasynchroner Differenzierung (Sekretion) im Vergleich zu den 
umliegenden unveränderten Uterindrüsen (Proliferation) (uD), H.-E.-Färbung. 
 
Abb. C: Mittelgradige destruierende Endometrose (Stute, 14 J., >2 J. güst). 
 
Deutlich erkennbar sind zahlreiche fibrotische Einzeldrüsen mit Destruktion der involvierten 
Drüsenepithelien (Pfeile), H.-E.-Färbung. 
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Abb. D: Mittelgradige destruierende Endometrose (Stute, 16 J., 2 J. güst). 
 
Drüsennest (DN) umgeben von mehreren Schichten periglandulärer Stromazellen (Pfeile). 
Daneben sind unveränderte Uterindrüsen zu erkennen (uD), H.-E.-Färbung. 
 
Abb. E: Gering- bis mittelgradige inaktive Endometrose (Stute, 14 J., >2 J. güst). 
 
Einzeldrüse (ED) mit erkennbarer „zwiebelschalenartiger“ Anordnung der periglandulären 
inaktiven Stromazellen (Pfeil), H.-E.-Färbung. 
 
Abb. F: Geringgradige gemischte Endometrose (Stute, 12 J., nicht güst). 
 
Zyklusasynchron differenzierte Einzeldrüse (ED) mit aktiven und inaktiven periglandulären 
Stromazellen und Restsekret im Drüsenlumen (DL), H.-E.-Färbung. 
 
Abb. G: Mittelgradige aktive destruierende Endometrose (Stute, 10 J., 2 J. güst). 
 
Einzeldrüsen (lange Pfeile) mit multiplen Schichten periglandulärer aktiver Stromazellen 
(SZ). Multifokale Destruktion der involvierten Drüsenepithelien (kurze Pfeile) erkennbar,  
H.-E.-Färbung. 
 
Abb. H: Geringgradige gemischte destruierende Endometrose (Stute, 10 J., 1 J. güst).  
 
Zwei Einzeldrüsen mit aktiv und inaktiv differenzierten Stromazellen und multifokalen De-
struktionserscheinungen einzelner Epithelien (Pfeile), H.-E.-Färbung. 
 
Abb. I: Gering- bis mittelgradige gemischte Endometrose (Stute, 20 J., >2 J. güst). 
 
Einzeldrüse (ED) mit zu gleichen Teilen aktiv (langer Pfeil) und inaktiv (kurzer Pfeil) diffe-
renzierten periglandulären Stromazellen, H.-E.-Färbung. 
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Abb. J: Stromale und epitheliale ER-Expression innerhalb einer inaktiven destruie- 
              renden Endometrose (Stute, 18 J., 2 J. nicht gedeckt). 
 
Verglichen mit den umliegenden unveränderten Stromazellen (uSZ) und Uterindrüsen 
(uD) fällt zusätzlich zu der verringerten Expressionsintensität der periglandulären Stro-
mazellen (Pfeile), die verminderte epitheliale ER-Konzentration innerhalb der fibroti-
schen Einzeldrüse (ED) auf, Immunhistologie, ER. 
 
Abb. K: Expression von Uteroglobin in der gemischten destruierenden Endometro- 
               se (Stute, 10 J., 1 J. güst). 
 
Fibrotische Einzeldrüse (ED) mit segmental verminderter Expression von Uteroglobin 
(Pfeile) infolge epithelialer Destruktion, im Vergleich zu unveränderten Drüsen (uD), 
Immunhistologie, Uteroglobin. 
 
Abb. L: Ungleichmäßige Expression der endometrialen Proteine am Beispiel des  
               Uteroglobins in der Endometrose (Stute, 13 J., nicht güst). 
 
Fibrotische Einzeldrüse (ED) mit dilatiertem Lumen und Restsekret. Auffällig im Drü-
senquerschnitt sind deutlich positiv reagierende Epithelzellen (langer Pfeil) neben nega-
tiv reagierenden Zellen (kurzer Pfeil), Immunhistologie, Uteroglobin. 
 
Abb. M: Zyklusasynchrones Expressionsmuster von Uterokalin in der Endometrose 
                (Stute, 12 J., 2 J. güst). 
 
Einzeldrüsen (ED) mit mittelgradiger, teils destruierender Endometrose und deutlich 
verminderter Expression (Pfeile) des Proteins im Vergleich zu den unveränderten Drüsen 
(uD), Immunhistologie, Uterokalin. 
 
Abb. N: Zyklusasynchrone Expression von CalbindinD9k in der Endometrose  
               (Stute, 15 J., 1 J. güst). 
 
Mittelgradige aktive Endometrose einer Einzeldrüse (ED) mit innerhalb des Drüsenquer-
schnittes gleichmäßig erhöhter Reaktionsintensität, verglichen mit der unveränderten 
Uterindrüse (uD), Immunhistologie, CalbindinD9k. 
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Abb. O: Zyklusasynchrone Expression von CalbindinD9k in der mittelgradigen En- 
               dometrose (Stute, 15 J., 1 J. güst). 
 
„Mosaikartiges“ Reaktionsmuster innerhalb des Drüsenquerschnittes unveränderter Drü-
sen (uD). Daneben gelegen ein fibrotisches Drüsennest (DN) mit einer vollständig feh-
lenden Expression des Proteins, Immunhistologie, CalbindinD9k. 
 
Abb. P: Zyklussynchrones Expressionsmuster von Uterokalin in der geringgradigen  
              Endometrose (Stute, 13 J., nicht güst). 
 
Die fibrotische Einzeldrüse (ED) weist dieselbe Expressionsintensität auf, wie die umlie-
genden unveränderten glandulären Epithelien (uD), Immunhistologie, Uterokalin. 
 
Abb. Q: Uteroferrin-Expression in der mittelgradigen destruierenden Endometrose   
               (Stute, 20 J., >2 J. güst). 
 
Mittelgradig destruierende Endometrose einer Einzeldrüse (ED) mit dilatiertem und 
Restsekret gefülltem Drüsenlumen. Auffällig ist die erhöhte glanduläre Expression des 
Uteroferrins innerhalb der Endometrose, im Vergleich zu unveränderten Drüsen, selbst in 
Bereichen deutlich geschädigter Drüsenepithelien (Pfeile), Immunhistologie, Uteroferrin. 
 
Abb. R: Uteroferrin-Expression in der mittelgradigen Endometrose  
               (Stute, 7 J., nicht güst). 
 
Einzeldrüse (ED) mit einer deutlichen Überexpression des Proteins im gesamten Drüsen-
epithel im Vergleich zu den umliegenden unveränderten Drüsen (uD), Immunhistologie, 
Uteroferrin. 
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